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"Il presente fascicolo contiene gli autoriassunti delle Relazioni generali e delle Comunicazioni scienti- 
: fiche tenute alla III Giornata della Scienza, indetta a Milano il 12-16 aprile 1953 dal Consiglio Na- 
zionale delle Ricerche sul tema: 


Moderni problemi dell’alimentazione: le vitamine 
| Gli « Atti» di questo Symposium internazionale saranno pubblicati dal Consiglio Nazionale delle Ricerche, 
» Roma; ad «ACTA VITAMINOLOGICA » é stato affidato l’incarico della edizione di questi riassunti. 


Pror. SABATO VISCO 


Presidente della Giunta Esecutiva 


Le present fascicule contient les résumés des Rapports généraux et des Communications scientifiques 
présentés a l'occasion de la 3™¢ Journée de la Science, tenue a Milan du 12 au 16 Avril 1953 sous les 
auspices du Conseil National des Recherches sur le theme suivant: 


Problémes modernes de l’alimentation: les vitamines 


Les Comptes-Rendus de ce Symposium international seront publiés par les soins du Conseil National 
des Recherches 4 Rome; 4 «ACTA VITAMINOLOGICA » a été confiée la tache d’ éditer ces résumés. 


Pror. SABATO VISCO 


Président du Comité Executif 


The present issue contains the Authors’ summaries of the general reports and scientific communica- 
tions presented at the 3rd Science Day, held at Milan on the 12-16th. April 1953, under the auspices 
of the National Research Council. The subject of the congress was: 


Modern problems of alimentation: the vitamins 
The records of this international Symposium will be published by the National Research Council, Rome; 
the preparation of the edition of these summaries has been entrusted to «ACTA VITAMINOLOGICA». 
Pror. SABATO VISCO 


President of the executive Committee 


Das vorliegende Heft enthalt die Eigenreferate der allgemeine Relationen und der wissenschaftlichen 
Mitteilungen, die anldsslich der vom Consiglio Nazionale delle Ricerche am 12.-16. April 1953 in 
Mailand durchgefiihrten 3. Tagung der Wissenschaft iiber das Thema: 

Moderne Ernahrungsprobleme: die vitamine 
gehalten wurden. 
Die « Verhandlungen » dieses internationalen Symposiums werden vom Consiglio Nazionale delle Ricerche, 
Rom, veréffentlicht; der Zeitschrift «ACTA VITAMINOLOGICA » wurde der Auftrag der Drucklegung 


dieser Zusammenfassungen anvertraut. 
ifassung Pror. SABATO VISCO 
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Evoluzione del concetto di vitamine 


VISCO, Sabato Prolusione introduttiva 


I] Relatore parte dai fatti acquisiti alla fine del 1700 in tema di metabolismo materiale ed 
energetico per procedere ad una disamina delle vedute, le quali, in seguito, attraverso una ampia 
e rigorosa sperimentazione, prendono fondamento e consistenza e portano al riconoscimento 
dell’importanza degli aspetti qualitativi della razione alimentare. 

Vengono cosi ricordate le convinzioni di Pereira (1843) sulla impossibilita di ridurre gli 
alimenti ai 3 gruppi indicati da Prout (sostanze azotate, grassi e idrati di carbonio), le ricerche di 
Forster (1873) sa importanza dei sali minerali e cosi di seguito quelle di altri Ricercatori sino 
ad Eijkman, il quale ottenne la riproduzione del beri-beri nei polli ¢ la successiva guarigione con 
estratto acquoso di pula di riso. I! Relatore ricorda inoltre la polemica tra Eijkman e Grijns sulla 
interpretazione del Beri-beri e€ mette in vista come quest’ultimo Ricercatore abbia risolutamente 
affermato che causa della malattia era la mancanza nel riso brillato di una sostanza alimentare 
indispensabile. 

Questo periodo si chiude col Funk, il quale, con le sue indagini e con la revisione di tutta 
la letteratura precedente sui rapporti tra malattie ed alimentazione, formula con sicurezza la dot- 
trina che causa di alcune malattie era la mancanza negli alimenti di sostanze indispensabili: a 
queste egli diede il nome di vitamine; alle conseguenze patologiche provocate dalla loro man- 
canza il termine di avitaminosi. 

Negli anni successivi, attraverso osservazioni cliniche ed indagini sperimentali, si andd 
formando rapidamente un vasto corpo dottrinale, nel quale i rapporti causali tra alimenti e 
stato di salute vennero sicuramente dimostrati. 

Un nuovo capitolo della biologia, la vitaminologia, apre la via alla comprensione di 
fatti ignorati e di una importanza somma dal punto di vista sociale, agricolo e industriale. 

Dal complesso delle ricerche eseguite, il concetto originario di vitamine subisce una pro- 
fonda modificazione poiché non é soltanto il criterio alimentaristico che entra in gioco per la 
definizione di esse ma anche e sopratutto quello biochimico. 

Per interpretare l’azione delle vitamine alcuni pensavano di poterle identificare con gli 
enzimi. E certo perd che esse non sono enzimi nel vero senso della parola, ma parti di enzimi 
dei quali costituiscono il cofermento o parte del cofermento. Molte sostanze considerate come 
vitamine, secondo la concezione classica, entrano nella costituzione degli enzimi. Da questo fatto 
si é passato man mano, di concessione in concessione, a considerare come vitamine anche molte 
sostanze che gli animali non ricevono con I’alimentazione e che invece producono per sintesi. 

Questo non sembra giustificato al Relatore. Parimenti egli non ritiene che le vitamine si 
possano avvicinare agli ormoni nella loro funzione. Gli ormoni sono sempre di origine endo- 
gena; le vitamine, per gli animali, di provenienza esogena; gli uni agiscono su tutta la catena 
metabolica, le altre su una determinata maglia di essa e via di seguito. 

Il Relatore conclude facendo rilevare che é difficile conciliare le vedute alimentaristiche 
per la definizione di vitamine con quelle biochimiche, perché queste ultime gli sembrano troppo 
estensive. Se questa concezione dovesse prevalere sarebbe spezzato il naturale collegamento 
dottrinale delle vitamine con l’alimentazione, con grave pregiudizio della stessa sperimenta- 
zione, la quale ancora oggi trova |’unico metodo appropriato nelle diete naturalmente o artifi- 
cialmente carenzate per identificare quelle eventuali sostanze ancora ignote ma che pure potreb- 
bero essere costituenti essenziali dell’alimentazione. 


(Istituto di Fisiologia Generale dell’ Universita di Roma) 


Evolution du concept de vitamines 
Allocution introductive 

Le Rapporteur, partant des notions déja acquises 4 la fin du XVIII¢ siécle en matiére de 
métabolisme biochimique et énergétique, examine longuement les conceptions qui, au cours 
d’une vaste et rigoureuse expérimentation, ont pris forme et sont allées se consolidant progressi- mat 
vement jusqu’a reconnaitre l’importance des aspects qualitatifs de la ration alimentaire. thr< 

Il rappelle d’abord les convictions de Pereira (1843) sur l’impossibilité de réduire les ali- the 
ments aux trois groupes indiqués par Prout (substances azotées, graisses et hydrates de carbone), con 
puis les recherches de Forster (1873) sur l’importance des sels minéraux et ensuite celles d’autres (nit 
chercheurs jusqu’a Eijkman, qui obtint la reproduction du béribéri chez les poulets et la guérison tanc 
de ces animaux au moyen de I’extrait aqueux de balle de riz. Le Rapporteur évoque en outre la in { 
polémique entre Eijkman et Grijn sur l’interprétation du béribéri, en rappelant que celui-ci also 
avait résolument affirmé que la maladie était due a l’absence dans le riz décortiqué d’une substance sho’ 
alimentaire indispensable. of 2 

Cette période s’achéve avec Funk, lequel, a l’issue de ses investigations et d’une revision 
complete de toute la littérature préexistante sur les rapports entre maladies et alimentation, for- prec 
mula sans crainte de démenti la théorie suivant laquelle la cause de certaines maladies provenait full 
de l’absence de substances indispensables dans les aliments: il donna 4 ces substances le nom de spel 
« vitamines » et adopta le terme d’avitaminose pour indiquer les conséquences pathologiques the 
résultant de leur absence. 

Au cours des années suivantes, 4 travers des observations cliniques et des recherches expé- and 
rimentales, un ensemble de conceptions théoriques se forma rapidement qui aboutit 4 la mise was 
en évidence de rapports de cause 4 effet existant incontestablement entre aliments et état de santé, 

Un nouveau chapitre de la biologie, la vitaminologie, ouvrait ainsi la voie 4 la connais- kne 
sance de faits inconnus et d’importance capitale au point de vue social, agricole et industriel. Au 
cours de nombreuses recherches, le concept primitif de vitamines subit peu 4 peu une profonde res¢ 
modification, puisque ce n’est plus désormais le seul point de vue alimentaire qui entre en jeu wh: 
dans la définition de ces substances, mais aussi et surtout le point de vue biochimique. 

Pour interpréter l’action des vitamines, certains auteurs pensaient pouvoir partir du prin- enz 
cipe que ces substances s’identifient avec les enzymes. Il est certain toutefois qu’il ne s’agit pas par 
d’enzymes dans le vrai sens du mot, mais seulement de parties d’enzymes dont les vitamines to | 
constituent le co-ferment total ou partiel. De nombreuses autres substances, considérées comme this 
des vitamines selon la conception classique, entrent dans la constitution des enzymes. Puis, de mai 
concession en concession, on est parvenu peu 4 peu 4 considérer comme des vitamines de nom- by 
breuses substances que les animaux n’ingérent pas avec les aliments, mais qu’ils produisent eux- 
mémes par synthése. vita 

Le Rapporteur ne partage nullement cette opinion. De méme, il ne pense pas que les vita- oris 
mines puissent se rapprocher des hormones par la fonction qui leur est dévolue. Les hormones cha 
sont toujours d'origine endogéne, tandis que les vitamines sont, chez les animaux, de provenance 
exogéne; les hormones agissent sur aol chaine métabolique, alors que les vitamines n’agissent defi 
que sur un anneau déterminé de cette chaine, et ainsi de suite. bio 

Le Rapporteur conclut son exposé en faisant remarquer que, pour définir exactement les wil 
vitamines, il est difficile de concilier les différents points de vue alimentaire et biochimique, car knc 
ce dernier lui parait par trop extensif. Si cette derniére conception devait prévaloir, le lien Is t 
doctrinal naturel entre vitamines et alimentation se trouverait brisé, ce qui porterait un grave 
préjudice a l’expérimentation elle-méme dont la seule méthode appropriée demeure aujourd’hui 
celle des régimes naturellement ou artificiellement carencés servant 4 identifier éventuellement des 
substances encore inconnues et qui pourraient représenter des constituants essentiels de l’alimentation. 
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The evolution of the concept of vitamins 


Opening lecture 


The Speaker commences with the facts known at the end of the 18th. century regarding 
material ou energetic metabolism and proceeds to examine those theories which, later on, 
through a vast and rigorous experimentation, received a solid basis, and led to a knowledge of 
the importance of the qualitative aspect of food rations. Thus are recalled to mind Pereira’s (1843) 
convictions on the impossibility of reducing foodstuffs into the 3 groups indicated by Prout 
(nitrogenous substances, fats and hydrocarbons), the researches of Foster (1873) on the impor- 
tance of mineral salts, and the work of other researchers up to Eijkman, who produced beri-beri 
in fowls, and successively cured them with an aqueous extract of rice chaffs. The Speaker 
also records the polemics between Eijkman and Grijns on the interpretation of beri-beri, and 
shows how the latter investigator resolutely affirmed that the cause of the disease was the lack 
of an indispensable alimentary substance in polished rice. 

This period closed with Funk, who, by his own researches, and by the revision of all the 
preceding literature on the relationship between diseases and alimentation, formulated with 
full confidence the doctrine that the cause of some diseases was due to the lack of indi- 
spensable substances in foodstuffs. He gave the name of vitamins to these substances, and called 
the pathological consequences that their lack provoked by the term of avitaminosis. 

In the following years, a vast amount of scientific literature was written, based on clinical 
and experimental researches; the causal relationship between foodstuffs and the state of health 
was securely established by this. 

A new chapter of biology, vitaminology, opened the way to the comprehension of un- 
known facts and to its grand importance from the social, agricultural and industrial points of view. 

The original concept of vitamins underwent a profound change following the mass of 
research carried out, because it is not only the alimentary, but, above all, the biochemical criterion 
which defines the vitamins. 

Some persons have sought to interpret the action of vitamins by identifying them with 
enzymes. It is, however, certain that they are not enzymes in the true sense of the word, but 
parts of enzymes, constituting the whole or part of the co-enzyme. Many substances considered 
to be vitamins, according to the classic definition, enter in the constitution of enzymes. From 
this fact, gradually following concession after concession, we have come to regard as vitamins 
many substances that are not ingested with foodstuffs by some animals, but are produced instead 
by synthesis. 

The Speaker does not consider this to be justified. Equally, he does not consider that 
vitamins may approach hormones in their function. The hormones have always an endogenous 
origin, for animals, the vitamins have an exogenous origin; the one acts on the metabolic 
chain, the other on a determinate step of this, etc. 

The Speaker concludes by pointing out that it is difficult to reconcile the alimentary 
definition of vitamins with the biochemical theory, because the latter seems too wide. If the 
biochemical theory prevails it appears that the natural doctrinal link of vitamins with foodstuffs 
will be broken, with resulting grave prejudice to experimentation, in which the only method 
known today for discovering and identifying further unknown substances that may be essential, 
is that of using natural or artificial deficient diets. 
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Entwicklung des Begriffes der Vitamine 


Einleintende Abhandlung 


Der Vortragende geht von den am Ende des 18. Jahrhunderts erworbenen Tatsachen 
hinsichtlich des materiellen und energetischen Metabolismus aus, um eine Priifung der Ansichten, 
die spater durch eine weitgehende und strenge Experimentierung Grundlage und Festigkeit 
annehmen und zur Anerkennung der Wichtigkeit der qualitativen Standpunkte der Nahrungs- 
ration fiihren, fortzusetzen. Es werden somit die Uberzeugungen von Pereira (1943) iiber die 
Unméglichkeit die Alimente auf die 3 von Prout angegebenen Gruppen (N-Substanzen, Fette, 
Kohlenhydrate) herunterzusetzen, die Untersuchungen von Forster (1873) iiber die Wichtigkeit 
der Mineralsalze und so fort jene anderer Forscher bis zu Eijkman, welcher die Reproduktion 
des Beri-Beri im Huhn und die darauffolgende Heilung mit wasserigem Extrakt von Reisschrot 
erreichte, in Erinnerung gebracht. Der Vortragende weist ausserdem auf die Polemik zwischen 
Eijkman und Grijns iiber die Auffassung des Beri-Beri hin und hebt hervor, wie letzterer 
Forscher entschlossen behauptete, dass die Krankheit auf den Mangel einer essentiellen alimen- 
tiren Substanz im ausgekérnten Reis zuriickzuftihren war. 

Dieser Zeitabschnitt schliesst sich mit Funk, welcher mit seinen Untersuchungen und mit der 
Revision der ganzen vorhergegangenen Literatur iiber die Bezichungen zwischen Krankheiten 
und Alimentation die Theorie, nach welcher einige Krankheiten auf Mangel an essentiellen Sub- 
stanzen in der Nahrung zuriickzuftihren waren, formuliert: diesen gab er den Namen Vitamine; 
die pathologischen Folgen, hervorgerufen durch ihren Mangel, wurden Avitaminosen genannt. 

In den darauffolgenden Jahren, auf Grund klinischer Beobachtungen und experimenteller 
Untersuchungen, formte sich in kurzer Zeit eine grosse Menge wissenschaftlicher Kenntnisse, 
in welchen die grundgebenden Beziehungen zwischen Alimente und Gesundheitszustand sicher 
bewiesen wurden. 

Ein neuer Abschnitt der Biologie, die Vitaminologie, dffnet den Weg zu unbekannten 
Tatsachen, die, vom sozialen, landwirtschaftlichen und industriellen Standpunkt aus gesehen, 
sehr wichtig sind. Aus der Gesamtheit der durchgefiihrten Untersuchungen erleidet der Grund- 
begriff der Vitamine eine tiefgehende Veranderung, da nicht nur das alimentire, sondern 
hauptsachlich das biochemische Kriterium wegen ihrer Beurteilung darin eine Rolle spielkt. 

Um die Wirkung der Vitamine zu beurteilen, dachten einige Forscher die Vitamine mit 
den Enzymen identifizieren zu kénnen. Es ist aber sicher, dass diese nicht wirkliche Enzyme 
sind, sondern nur ein Bestandteil derselben, welcher das Coferment oder Teil des Coferments 
darstellt. Viele Substanzen, die nach dem klassischen Begriff als Vitamine betrachtet werden, 
treten in Zusammensetzung der Enzyme ein. Von dieser Tatschache ging man, von Konzession 
zu Konzession, darauf iiber, auch viele Substanzen, die die Tiere in den Alimenten nicht erhalten, 
von ihnen aber durch Synthese produziert werden, als Vitamine zu betrachten. 

Dies wird vom eaednalen aber nicht anerkannt. Gleichfalls denkt er nicht, dass die 
Vitamine in ihrer Wirkung sich den Hormonen nahern kénnen. Die Hormone sind immer von 
endogener Herkunft; die Vitamine, wenigstens bei den Tieren, sind esogener Herkunft; die 
ersten wirken auf den ganzen metabolischen Vorgang, und die anderen auf einen bestimmten 
Ubergang desselben, usw. 

Der Vortragende hebt schliesslich hervor, dass es fiir die Beurteilung der Vitamine schwer 
ist, die alimentdren mit den biochemischen Ansichten zu einigen, da ihm letztere zu weitgehend 
scheinen. Wenn dieser Begriff vorherrschen sollte, so wiirden die naturalen wissenschaftlichen 
Beziehungen zwischen Vitamine und Ernahrung dadurch abgerissen, zum grossen Schaden det 
Experimentierung, welche heute noch die einzig angebrachte Methode in den natiirlich oder 
kiinstlich karenzierten Diditen findet, um die eventuellen noch unbekannten Substanzen, die 
aber essentielle Komponenten der Ernahrung sein kénnten, zu identifizieren. 
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Storia della scoperta delle vitamine 


AYKROYD, Wallace Ruddell 


Moltidei primi lavori sulle vitamine derivarono dalla necessita di scoprire la causa di gravi 
malattie e i mezzi per prevenirle. Agli inizi del secolo attuale si affrontd il problema nei labo- 
ratori scientifici e si fecero delle scoperte fondamentali, che formano la base della moderna 
scienza delle vitamine. Contemporaneamente procedeva lo studio delle malattie da deficienza. 
Durante il periodo 1920-1930, attive ricerche furono condotte sui metodi di determinazione delle 
vitamine negli alimenti e nelle sostanze fisiologiche, sull’azione fisiologica delle vitamine, e¢ sul 
riconoscimento precoce dei sintomi di deficienza vitaminica. Diverse vitamine vennero identi- 
ficate € successivamente sintetizzate. I tentativi di definire esattamente i fabbisogni vitaminici 
dell’uomo si sono in generale dimostrati insoddisfacenti. 

Durante la seconda guerra mondiale la conoscenza delle vitamine, risultato degli sforzi 
di numerosi ricercatori, fu di prezioso aiuto. Dalla fine della guerra ad oggi, I’attivita nel campo 
delle vitamine non ha dato segno di rallentare. Sempre crescente attenzione si é rivolta allo studio 
delle funzioni fisiologiche delle varie vitamine. Recenti indagini sul fattore conosciuto col nome 
di vitamina B,, sono di particolare interesse ed importanza. Esse culminarono nella dimostra- 
zione che la vitamina B,, si identifica col fattore curativo dell’anemia perniciosa, e portarono 
al suo isolamento e conseguente sintesi batterica. Molto probabilmente in futuro la ricerca scien- 
tifica sulle vitamine si concentrera sempre pit: sullo studio del ruolo delle varie vitamine nei 
processi metabolici. bE poco probabile che rimangano ancora da scoprire altre malattie da defi- 
cienza vitaminica di preminente importanza clinica. 

La storia delle vitamine durante le ultime decadi dimostra che sono stati conseguiti notevoli 
rogressi, e contributi sostanziali sono stati fatti alla conoscenza scientifica e al benessere del- 
(Divisione della Nutrizione della F.A.O.) 


Histoire de la découverte des vitamines 


Rapport introductif 


Une grande partie des premiers travaux sur les vitamines découlérent du besoin de décou- 
vrir la cause de maladies graves et de les prévenir. Dés le début de ce siécle, le probléme fut attaqué 
en laboratoire et des découvertes fondamentales furent faites qui sont la base de nos connais- 
sances modernes sur les vitamines. Les travaux sur les maladies de carence allérent de pair avec 
ces recherches. Vers 1920-1930 de nombreux travaux furent accomplis sur les méthodes de 
détermination des vitamines dans les aliments et les substances physiologiques, l’action physio- 
logique des vitamines et la détection précoce des états de carence. Différentes vitamines furent 
identifiées et ensuite synthétisées. Les essais pour définir exactement les besoins de "homme en 
vitamines ont été, dans l'ensemble, assez désappointants. 

Ces connaissances sur les vitamines obtenues grace 4 l’effort de nombreux chercheurs furent 
judicieusement utilisées durant la seconde guerre mondiale. Depuis la guerre les recherches sur 
les vitamines ne se sont pas ralenties. Une attention croissante a été donnée aux fonctions physio- 
logiques des différentes vitamines. Des investigations récentes sur le facteur désigné sous le nom 
de vitamine B,, ont été d’un intérét et d’une importance particuliers; elles ont abouti 4 la démons- 
tration que la vitamine B,, était identique au facteur curatif de l’anémie pernicieuse, 4 son iso- 
lement, puis 4 sa synthése par voie microbiologique. A l’avenir les recherches sur les vitamines 
s orienteront vraisemblablement vers |’étude du réle des différentes vitamines dans les proces- 
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sus métaboliques. Il est peu vraisemblable que d’autres maladies de carence vitaminique de majeure 
importance restent 4 découvrir. 


L’histoire des vitamines durant les derniéres décades montre que des progrés remarqua- 


bles ont été réalisés et que des contributions substantielles ont été apportées au savoir scientifique 
et au bien-étre de l’homme. 


History of the discovery of vitamins 


Introductory Report 


Much early work on vitamins was related to the need for discovering the cause of serious 
diseases and ways of preventing these. Early in this century the problem was attacked in the 
laboratory and fundamental discoveries which are the basis of modern knowledge of vitamins 
were made. Work on deficiency diseases proceeded simultaneously. During the twenties and 
thirties much research was done on methods of determining vitamins in foods and physiological 
substances, the physiological action of vitamins, and the detection of early vitamin deficiency. 
Various vitamins were identified and subsequently synthesised. Attempts to define exec 
human requirements of vitamins have on the whole proved disappointing. 

Good use was made during the Second World War of the knowledge of vitamins made 
available through the efforts of many research workers. Since the War research on vitamins 
shows no sign of slackening. Increasing attention has been given to the physiological functions 
of the various vitamins. Recent investigations of the factor known as vitamin B,, have been 
of special interest and importance. These culminated in the demonstration that vitamine B,, 
is identical with the curative factor in pernicious anemia, and in its isolation and subsequent 
bacterial synthesis. Vitamin research in future is likely to be increasingly concerned with the 
study of the role of the various vitamins in metabolic processes. It is unlikely that other vitamin 
deficiency diseases of major health importance remain to be discovered. 

The story of the vitamins during the last few decades shows that remarkable advances 


have been achieved and substantial contributions made to scientific knowledge and human 
welfare. 


Die Geschichte der Entdeckung der Vitamine 


Einleitender Bericht 


Zahlreiche Friiharbeiten iiber Vitamine entsprangen dem Bediirfnis, die Ursachen schwerer 
Krankheiten zu erforschen sowie Wege zu ihrer Verhiitung zu finden. Zu Beginn dieses Jahr- 
hunderts wurde dieses Problem laboratoriumsmiassig in Angriff gnommen, wobei grundlegende 
Entdeckungen, welche die Basis modernen Wissens iiber Vitamine bilden, gemacht wurden. 
Arbeiten iiber Mangelkrankheiten schritten gleichzeitig fort. Wahrend der zwanziger und dreis- 
siger Jahre wurden viele Forschungsarbeiten geleistet iiber die Methoden zur Bestimmung der 
Vitamine in den Nahrstoffen und physiologisch wirksamen Substanzen, iiber die physiologische 
Wirkung der Vitamine und iiber fihzetrige Erkennung von Vitaminmangel. Verschiedene 
Vitamine wurden identifiziert und in der Folge synthetisiert. Versuche, den menschlichen Bedarf 
an Vitaminen genau zu bestimmen, waren im Ganzen gesehen unbefriedigend. 

Wahrend des zweiten Weltkriegs wurde von dem Wissen iiber Vitamine, welches durch 
die Bemiihungen vieler Forscher gesammelt worden war, guter Gebrauch gemacht. Seit dem 
Kriege zeigt die Forschungsarbeit iiber Vitamine kein Nachlassen. Steigende Aufmerksamkeit 
wurde den physiologischen Funktionen der verschiedenen Vitamine geschenkt. Neuere For- 
schungsarbeiten iiber den als Vitamin B,, bekannten Faktor waren von besonderem Interesse und 
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grosser Bedeutung. Diese Arbeiten erreichten ihren Héhepunkt durch den Beweis, dass das Vi- 
tamin B,, mit der heilenden Substanz der perniziésen Anamie identisch ist und fiihrten zu deren 
Jsolicrung und darauffolgenden bakteriologischen Synthese. In Zukunft wird sich die Vitaminfor- 
schung voraussichtlich in zunehmendem Masse mit dem Studium befassen, welche Rolle die 
verschiedenen Vitamine beim Stoffwechsel spielen. Die Erforschung anderer Vitamin-Mangel- 
Krankheiten, die von wesentlicher Bedeutung fiir den allgemeinen Gesundheitszustand sind, ist 
unwahrscheinlich. 

Die Geschichte der Vitamine wiahrend der letzten Jahrzehnte zeigt ausserordentliche 
Fortschritte, die einen wesentlichen Beitrag zur wissenschaftlichen Erkenntnis und zum mensch- 


lichen Wohlbefinden geleistet haben. 


1° Tema ~- Le vitamine in zootecnia 


USUELLI, Filippo Relazione generale 


Nella prima parte della Relazione, |’Autore esamina criticamente gli aspetti generali del 

problema auiniaaloaion nell’alimentazione del bestiame e dimostra che in zootecnia hanno 

fondamentale importanza le ipovitaminosi secondarie e sopratutto quelle che insorgono per 

l'aumento del fabbisogno in vitamine, che consegue alle alte produzioni di latte e di uova, o 

per la distruzione di certe vitamine re ew: digerente, o per disquilibri nei rapporti tra 
a razione. 

Nella seconda parte sono passate in rassegna le applicazioni zootecniche delle singole 
vitamine e vengono riassunti i risultati delle ricerche condotte dall’A. e dai suoi Collaboratori 
in questi ultimi anni e particolarmente quelle riguardanti: 

a) le variazioni della sintesi microbiologica della vitamina B, nel rumine; 

b) Yarricchimento delle uova in vitamina B,; 

c) la riboflavina, l’acido pantotenico, l’amide nicotinica e la vitamina B,, nell’alimenta- 

zione dei suini; 

d) la vitamina A nell’allattamento artificiale del vitello a latte scremato, nella profilassi 

delle malattie di allevamento e per regolare l’azione degli iodoprotidi; 

e) lipovitaminosi E secondaria da mangimi irranciditi; 

f) Yinterdipendenza e la sostituibilita tra vitamina E e progesterone. 


(Istituto di Zootecnica Generale della Facolta di Agraria dell’ Universita di Milano) 


1* Théme - Les vitamines en zootechnie 


Rapport général 


Dans la premiére partie de son Rapport, |’ Auteur examine critiquement les aspects généraux 
du probléme des vitamines dans l’alimentation du bétail et démontre qu’en zootechnie ont une 
importance fondamentale les hypovitaminoses secondaires et surtout celles qui surgissent a 
cause de l’augmentation de l’exigence en vitamines qui s’ensuit aux hautes productions de lait 
et d’oeufs, ou pour la destruction de certaines vitamines dans Pappareif digestif ou bien 
encore pour des déséquilibrements dans les rapports entre les différents constituants organiques 
et inorganiques de la ration. 

Dans la seconde partie de son Rapport I’ Auteur examine les applications zootechniques de 
‘chaque vitamine et résume les résultats des recherches faites par lui-méme et par ses Collabo- 
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rateurs pendant ces derniéres années et particuliérement celles concernant: 

a) les variations de la synthése microbiologique de la vitamine B, dans la panse; 

b) lenrichissement des oeufs en vitamine B,; 

c) la riboflavine, l’acide pantothénique, |’amide nicotinique et la vitamine B,, dans I’ali- 
mentation des porcs; 

d) la vitamine A dans l’allaitement artificiel du veau avec le lait écrémé, dans la prophylaxie 
des maladies infectieuses des jeunes animaux et pour régler l’action des iodubaettidl 

e) 'hypovitaminose E secondaire des mangeailles rancies; 

f) Vinterdépendence et le replacement entre la vitamine E et la progestérone. 


1st Subject - Vitamins in zootechny 


General report 


The problem of vitamins is critically examined by the Author, who emphasizes the im- 
portance of secondary hypovitaminosis in animal husbandry specially due to higher require- 
ment of vitamins, following high productions of milk and eggs, or to the destroying of factors 
in the digestive tract, or to unbalanced rations. 

The functions of each vitamin in animal feeding are described and the most recent works 
carried out by the Author & Co. are summarized, especially theso concerning: 

a) variations of microbiological synthesis of vitamin B, in rumen; 

b) enrichment of eggs with vitamin B,; 

c) riboflavin, pantothenic acid, nicotinamide and vitamin B,, in swine feeding; 

d) the feeding of skimmed milk plus vitamin A to calves for the prevention of diseases 

of the new-born and the regulation of the action of iodoproteins; 

e) E-hypovitz minosis caused by rancid feeds; 

f) the interdependence and substitution between vitamin E and progesterone (lutein). 


1. Thema - Die Vitamine in der Tierzucht 
Allgemeine Relation 


Im ersten Teil des Berichtes priift der Forscher kritisch die allgemeinen Gesichtspunkte der 
vitaminologischen Tierernahrungsprobleme und stellt fest, dass die sekundaren Hypovitami- 
nosen, besonders jene, die wegen Erhéhung des Vicaminbedarfes infolge reichlicher Milch-und 
Eierleistungen entstehen, oder nach Zerriittung einiger Vitamine im Magendarmapparat, oder 
nach Zerriittung der Verhiltnisse zwischen den verschiedenen organischen und anorganischen 
Futtermitteln erscheinen, eine grundlegende Bedeutung in der Tierzucht haben. 

Im zweiten Teil zihlt der Forscher die Anwendungen der ecinzelnen Vitaminen in der 
Tierzucht auf, und fasst die Ergebnisse der in den letzten Jahren mit seinen Mitarbeitern verar- 
beiteten Untersuchungen zusammen, und besonders jener, die sich beziehen auf: 

a) die Veranderungen der mikrobiologischen Synthese des Vitamins B, im Pansen; 

b) die Bereicherung der Eier im Vitamin B,; 

c) Riboflavin, Pantothensdure, Nikotinamide und Vitamin B,, in der Ernahrung der 

Schweine; 

d) Vitamin A im kiinstlichen Kalbersiugen mit Magermilch, in der Infektions-krank- 

heitenprophylaxis und in der Reglung der Jodoproteidenwirkung; 

e) die sekundire Hypovitaminose E durch ranzig gewordene Futtermittel; 

f) die Wechselbezichung und die gegenseitige Ersetzbarkeit zwischen Vitamin E und 

Lutein. 
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L’evoluzione del fabbisogno di vitamine dagli insetti all’uomo 
McCAY, Clive M. 


Le specie primitive di insetti, del tipo della Blatella germanica, presentano un fabbisogno 
molto complesso delle comuni vitamine idrosolubili e degli aminoacidi essenziali, ma non neces- 
sitano di vitamine liposolubili, come la A e la D. 

Un fabbisogno di vitamine liposolubili incomincia a manifestarsi nei vertebrati. Nei ver- 
tebrati troviamo fabbisogni vitaminici molto diversi. Anche alcune specie di pesci presentano 
fabbisogni specifici analoghi a quelli di specie superiori. Il gatto, la lontra e la trota sembrano ne- 
cessitare di alcuni fattori termolabili presenti nella carne cruda o nel latte. 

Per contro, cani, ratti e volpi possono compiere il loro ciclo vitale anche se alimentati con 
cibi cotti. In alcune specie una deficienza vitaminica specifica si manifesta solo alla seconda gene- 
razione. Cosi il cane pud crescere in modo soddisfacente dallo svezzamento alla maturita con una 
dieta di vegetali, rd sation di vitamina B,,, ma i cuccioli nati da questi animali, 0 muoiono 
subito dopo il parto o presentano una crescita molto scarsa. L’acido ascorbico costituisce uno 
degli enigmi della nutrizione comparativa in quanto che un insetto primitivo della famiglia delle 
blatte & in grado di sintetizzarlo, mentre l’uomo, la scimmia e la cavia non hanno tale possibilita. 


(Laboratorio per lo Studio degli. Animali, N. Y. State College of Agriculture, Cornell University, Ithaca, N. Y.) 


L’évolution du besoin en vitamines des insectes 4 l’homme 


Les espéces primitives d’insectes, du type de la Blatella germanica, présentent un besoin 
fort complexe de vitamines hydrosolubles courantes et d’aminoacides essentiels, tandis qu’elles 
ne nécessitent pas des vitamines liposolubles, telles que les vitamines A et D. 

Le besoin en vitamines liposolubles commence 4 se manifester chez les vertébrés. Chez les 
vertébrés nous trouvons des besoins vitaminiques trés variés. Certaines espéces de poissons, 
également, présentent des besoins spécifiques analogues 4 ceux des espéces supérieures. Le chat, 
la loutre et la truite semblent nécessiter certains facteurs thermolabiles présents dans la viande 
crue ou dans le lait. 

Par contre, le chien, le rat et le renard peuvent accomplir leur cycle vital méme s’ils 
sont nourris avec des aliments cuits. Chez certaines espéces, une carence vitaminique spécifique 
ne se manifeste qu’a la deuxiéme génération. Ainsi le chien peut se développer d'une fagon 
satisfaisante depuis son sevrage jusqu’a l’4ge adulte avec un régime végétarien, carencé en vita- 
mine B,,, tandis que les petits nés de ces animaux ou bien meurent subitement aprés la naissance, 
ou bien présentent une croissance insuffisante. L’acide ascorbique constitue l'un des énigmes 
de la nutrition comparative, puisqu’un insecte primitif de la famille des blattes est capable de le 
synthétiser, alors que l"homme, le singe et le cobaye n'ont guére cette possibilité. 


The evolution of vitamin needs from insects to man 


Primitive insect species such as Blatella germanica have a very complex requirement for 
the common water-soluble vitamins and for essential amino acids but seem to have no need 
for fat-soluble vitamins such as A and D. The need for these fat-soluble vitamins must have 
arisen with the vertebrates. Among vertebrates have arisen very diverse vitamin needs. Even 
various species of fish have specific requirements that resemble those of higher species. Cats, 
mink and trout all seem to require some thermolabile factors found in the raw meat of milk. By 
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way of contrast dogs, rats and foxes can pass through the whole life cycle when fed heat-treated 
foodstuffs. In some species a specific vitamin deficiency does not appear until the arrival of the 
second generation. Thus dogs can grow satisfactorily from weaning to maturity upon vegetarian 
diets deficient in vitamin B,, but pups from such bitches die soon after birth or develop very 
poorly. Ascorbic acid provides one of the enigmas of comparative nutrition since a primitive 
insect such as the cockroach seems able to create it but man, monkey and the guinea pig cannot. 


Die Entwicklung des Vitaminbedarfs von den Insekten bis zum Menschen 


Die primitiven Insektenarten, wie z. B. die Blatella germanica, haben einen sehr weitge- 
henden Bedarf an den gewodhnlichen wasserléslichen Vitaminen und an den essentiellen Amino- 
sauren, hingegen bediirfen sie nicht der fettléslichen Vitamine, wie A und D. 

Ein Bedarf an fettléslichen Vitaminen stellt sich erst bei den Wirbeltieren ein. Der Vita- 
minbedarf bei den Wirbeltieren ist sehr unterschiedlich. Auch einige Arten von Fischen haben 
einen spezifischen Bedarf analog demjenigen héherer Spezies. Die Katze, die Fischotter und die 
Forelle scheinen Bedarf zu haben an gewissen thermolabilen Faktoren, die im rohen Fleisch oder 
in der Milch vorhanden sind. 

Hunde, Ratten und Fiichse kénnen hingegen ihr Leben fristen auch wenn sie mit gekoch- 
ten Speisen ernahrt werden. Bei einigen Arten stellt sich ein spezifischer Vitaminmangel erst 
in der zweiten Generation ein. So vermag der Hund von der Entwéhnung bis zur Reife in 
zufriedenstellender Weise zu wachsen, wenn er mit Vegetabilien, denen Vitamin B,, mangelt, 
ernahrt wird; die Jungen eines solchen Hundes sterben jedoch sofort nach der Geburt oder zeigen 
nur sehr geringe Wachstumstendenz. Die Ascorbinsaure stellt ein Ratsel in der vergleichen- 
den Ernahrungslehre dar, denn ein primitives Insekt aus der Familie der Schaben ist in der Lage 
sie zu synthetisieren, wahrend der Mensch, der Affe und das Meerschweinchen diese Miglich 
tkei nicht besitzen. 


Apporto vitaminico e sviluppo mammario 
PIANA, Giuseppe 


L’A. riferisce sui primi risultati di ricerche, che ha in corso, al fine di precisare le relazioni 

fra apporto vitaminico della dieta e sviluppo della ghiandola mammaria. 

I primi risultati raggiunti gli hanno permesso di concludere che: 

a) i tocoferoli a dosi elevate esercitano nelle femmine impuberi castrate una netta azione 
masteoplastica, che si estrinseca con una diffusa ramificazione dei canali galattofori 
e l’apparire degli acini, i quali dopo trattamenti sufficientemente prolungati appaiono 
in intensa attivita secretoria; 

b) anche un prolungato trattamento con vitamina A nelle stesse condizioni sperimentali 
pud avviare lo sviluppo della ghiandola mammaria; peraltro l’azione masteoplastica di 
questa vitamina é meno evidente di quella dei rv i 

c) del tutto inapprezzabile, in assenza degli ormoni ovarici, l’influenza dei fattori del 
gruppo B sullo sviluppo della mammella. 


(Istituto di Zootecnica Generale dell’ Universita di Milano) 
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Apport vitaminique et développement mammaire 


L’Auteur rapporte les premiers résultats de recherches qui sont actuellement en cours, 
afin de préciser les rapports existant entre l’apport vitaminique du régime et le développement 
de la glande mammaire. 

D’aprés ces résultats, il est parvenu aux conclusions suivantes: 

a) les tocophérols 4 des doses élevées déterminent chez les femelles impubéres castrées 
une nette action mastoplastique qui se traduit par une ramification diffuse des conduits 
galactophores et l’apparition des acini, lesquels aprés des traitements suffisamment 
prolongés présentent une activité sécrétoire intense; 

b) un traitement prolongé par la vitamine A, dans les mémes conditions d’expérience, 
peut aussi amorcer le développement de la glande mammaire, |’action mastoplastique 
de cette vitamine étant cependant moins évidente que celle des tocophérols; 

c) lorsque les hormones ovariennes sont absentes, l’influence des facteurs du groupe B 
sur 2 développement mammaire est pratiquement nulle. 


Administration of vitamins and mammary development 


The Author reports the preliminary results of the research in progress, with the aim of 
verifying the relation between the amount of vitamins in the diet and development of the mam- 
mary glands. 

The results obtained lead to the following conclusions: 

a) tocopherol, in high doses, exerts a distinct mastoplastic action in castrated immature 
females, shown by diffuse ramifications of the galactophorous canals, and by the appea- 
rance of acini which, after sufficiently prolonged treatment, develop an intense secretory 
activity ; 

b) prolonged treatment with vitamin A, carried out under the same experimental condi- 
tions, can cause development of the mammary glands; however, the mastoplastic 
action of this vitamin is less evident than that of tocopherol; 

c) in absence of ovarian hormones, it is impossible to estimate the influence of factors of 
the vitamin B group on mammary development. 


Verabreichung von Vitaminen und Entwicklung der Mammae 


Der Verfasser berichtet iiber die ersten Ergebnisse von noch im Gang befindlichen Unter- 
suchungen, mit denen er iiber die Beziehungen zwischen Vitaminzufuhr in der Nahrung und der 
Entwicklung der Brustdriise Aufklarung sucht. 

Auf Grund der ersten Ergebnisse kann er folgende Schliisse ziehen: 

a) Tocopherole in hohen Dosen rufen bei unreifen kastrierten Weibchen eine deutliche 
sdnaliieeiahe Wirkung auf die Entwicklung der Brustdriise hervor; dies zeigt sich in 
einer weitgehenden Verzweigung der Milchkanilchen und im Auftreten von Acini, wel- 
che nach einer hinreichend langdauernden Behandlung sich in lebhafter sekretorischer 
Tatigkeit befinden; 

b) eine langdauernde Verabreichung von Vitamin A unter denselben Versuchsbedin- 
gungen kann ebenfalls zur Entwicklung der Brustdriise fiihren; die brustdriisenstimu- 
lierende Wirkung dieses Vitamins ist jedoch weniger deutlich als bei den Tocophe- 
rolen; 

c) der Einfluss der Faktoren des Vitamins B auf die Entwicklung der Brustdriise ist bei 
Fehlen der ovariellen Hormone vollkommen unbedeutend. 


61 


itge- 
ino- 

ita- 
aben 
1 die 
oder 
och- 
erst 
in 
gelt, 
igen 

en- 
age 
ich- 
| 


2° Tema - Bisogno e fabbisogno di vitamine 


Relazione generale AMANTEA, Giuseppe 


Si vuole richiamare I’attenzione su un problema di indiscutibile grande importanza fisio- 
logica, che molti fatti noti avrebbero dovuto indurre a porre gid prima della scoperta delle 
vitamine, ma che comunque dopo la scoperta delle vitamine si ripresenta e vieppit si impone alla 
considerazione dei fisiologi, col valido sussidio di interessanti osservazioni e rilievi, derivati 
precisamente dallo studio delle vitamine stesse. 

Pertanto, pitt che discutere il problema, si ha il proposito di impostarlo e di portarlo in 
discussione, confidando che da questa possano derivare argomenti atti a indirizzare verso la solu- 
zione, che, allo stato attuale delle conoscenze, é da considerare particolarmente difficile. 

E noto che la deficienza delle sostanze indispensabili alla normale nutrizione, e di conse- 
guenza alla vita, é sentita dall’organismo. 

E sentita la deficienza quantitativa, come ci rivela per l’acqua il senso della sete, e per tutte 
le altre sostanze globalmente considerate il senso dell’appetito (o fame o bulimia, a seconda del 
diverso grado che pud raggiungere). 

Ma é sentita altresi la deficienza qualitativa; e precisamente molti rilievi scaturiti dallo studio 
delle vitamine costringono ormai a rivolgere speciale attenzione a questo lato dell’interessante 
argomento. 

Alle nozioni, che gia si possedevano nei riguardi, per esempio, della fame di sodio (Bunge), 
della fame di calcio, ecc., si sono aggiunte oggi le nozioni, relative al bisogno, che sospinge |’ani- 
male o l’uomo — quando fossero costretti a una prolungata assunzione di alimenti deficienti in 
vitamine — verso alimenti atti a fornirle. 

Questo problema, che si potrebbe definire della fame specifica o relativa a determinate so- 
stanze alimentari, non pud essere pit oltre trascurato dai fisiologi. 

Vengono fissati dal problema i punti che meritano la maggiore considerazione, e che 
principalmente devono essere tenuti presenti nella discussione. 

Il caso delle sensazioni interne, connesse con le deficienze qualitative degli alimenti, viene 
considerato in rapporto alla classificazione, che delle sensazioni interne diede il Magendie. 

Si esamina il problema della fame specifica, tenendo presenti le principali vitamine note 
e la loro azione; e si cerca di precisare fino a quale limite le conoscenze derivate dallo studio 
delle medesime possano agevolarne la soluzione. 

Si prendono in considerazione i rapporti fra bisogno e fabbisogno di vitamina. 


(Istituto di Fisiologia Umana dell’ Universita di Roma) 


2™¢ Théme - Aspect qualitatif et quantitatif du besoin en vitamines 


Rapport général 


L’Auteur désire attirer l’attention sur un probléme d’une importance physiologique 
considérable, probléme déja soulevé 4 l’occasion d’observations antérieures 4 la découverte des 
vitamines et qui se pose 4 nouveau aux physiologistes avec l’apport récent d’ observations inté- 
ressantes et de multiples faits qui résultent précisément de |’étude des vitamines elles-mémes. 

Ainsi l’Auteur se propose non de discuter le probléme, mais plutét d’en poser les données 
et de le mettre en discussion, dans I’espoir qu’a partir de cette base pourront naitre des arguments 
susceptibles d’orienter les chercheurs vers la solution laquelle, dans |’état actuel de nos connais- 
sances, il semble particuliérement difficile d’aboutir. 
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On sait que la carence en substances indispensables 4 la nutrition normale, et par consé- 
quent 4 la vie, est accusée par l’organisme. L’organisme accuse les carences quantitatives dans le 
sens ot la soif révéle une carence en eau et la faim une carence dans toutes les autres substances 


envisagées globalement (faim ou boulimie, selon le degré). 


Mais l’organisme accuse aussi des carences qualitatives; de nombreuses observations rele- 
vant de ]’étude des vitamines nous contraignent désormais 4 porter une attention particuliére 


sur cet aspect essentiel de la question. 


Aux notions déja acquises 4 ce sujet, par exemple celle de la faim de sodium (Bunge), 
de la faim de calcium, etc., sont venues s’ajouter aujourd’hui les notions relatives au besoin qui 
pousse l’animal ou "homme — lorsqu’ils se nourrissent depuis longtemps d’aliments carencés 


en vitamines — vers des aliments capables d’en fournir. 


Ce probléme, que l’on pourrait définir le probléme de la faim spécifique ou relative 4 des 
substances alimentaires déterminées, ne peut plus désormais étre négligé par les physiologistes. 
L’Auteur fixe les points qui doivent étre pris particulitrement en considération et sur 


lesquels doit surtout s’orienter la discussion. 


Le cas des sensations internes, liées aux carences nutritionnelles qualitatives, est examiné 


par rapport 4 la classification qui a été donnée par Magendie 4 ces sensations internes. 


On examine le probléme de la faim spécifique, en tenant compte des —— vita- 


mines connues et de leur action; et l’on cherche a préciser jusqu’a quelle limite 
résultant de l'étude de ces mémes vitamines sont susceptibles d’en faciliter la solution. 


es connaissances 


On prend en considération les rapports entre besoin qualitatif et besoin quantitatif de vita- 


mines. 


2™¢ Subject - Vitamin requirements and intake 


General report 


It is desired to draw the attention to a problem of undisputable physiological importance, 
which was suggested by many known facts, even before the discovery of vitamins. After the 
discovery of the latter this problem became one of great interest to physiologists, and was helped 
by many interesting observations and discoveries deriving from the study of the vitamins them- 


selves. 


It is the Author’s intention to put forward the problem for discussion, and he hopes that, 
by means of this method, arguments will be advanced that will aid in solving the problem, 


which, at the present state of our knowledge, is a particularly difficult one. 


It is known that the deficiency of substances indispensable to normal diet, and conse- 


quently to life itself, is felt by the organism. 


The deficiency is felt quantitatively, as a sense of thirst is felt for water, and a sense of appetite 
for all other substances (hunger or bulimia, according to the various grades that may be reached). 
A qualitative deficiency is also felt: many facts have been revealed by studies on the vita- 


mins, so that now, special attention must be given to this side of the argument. 


The notions which we already possess of, for example, sodium hunger (Bunge), calcium 
hunger, etc., are now increased by new ideas regarding the body’s requirements, which compels 
animals — or man-, when constrained to undergo a long period of vitamin deficient alimentation, 


to seek an alimentation which will provide all needs. 


This problem, which may be defined as specific hunger, or hunger relative to determined 


alimentary substances, can no longer be neglected by the physiologists. 


The points which merit the greatest consideration and which must always be remembered 


during the discussion, are here fixed. 
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The case of internal sensations, connected with the qualitative deficiencies of alimenta- 
tion is considered in relation to Magendie’s classification of these sensations. 

The problem of specific hunger is examined, taking into account the principal known vita- 
mins and their action; the author also tries to determine to what limits knowledge derived from 
vitamin studies may aid the solution of the problem. 

The relationship between vitamin requirements and intake is also taken into consideration, 


2. Thema - Notwendigkeit und Bedarf von Vitaminen 


Allgemeine Relation 


Der Verfasset lenkt die Aufmerksamkeit auf ein Problem von zweifellos grosser physio- 
logischer Bedeutung, welches schon vor der Entdeckung der Vitamine aus verschiedenen Erwi- 
gungen hatte herausgestellt werden miissen, sich aber nach Entdeckung der Vitamine erneut 
darbietet und der Beachtung der Physiologen aufdrangt, wobei interessante Beobachtungen und 
Feststellungen, die man beim Studium der betreffenden Vitamine gewonnen hat, eine wichtige 
Stiitze bilden. 

Es ist daher weniger wichtig iiber das Problem zu diskutieren, als vielmehr es richtig zu 
stellen und in die Diskussion zu bringen in der Hoffnung, dass sich daraus Argumente ergeben, 
welche zu einer Lésung hinfiihren kénnen, die nach dem heutigen Stand der Kenntnisse als 
besonders schwierig anzusehen ist. 

Es ist bekannt, dass der Mangel an Substanzen, welche fiir eine normale Ernahrung und 
folglich fiir das Leben unentbehrlich sind, vom Organismus verspiirt wird. 

Es wird der quantitative Mangel verspiirt, wie es mit dem Wasser beim Durstgefiihl der 
Fall ist, oder mit allen anderen Substanzen und dem Gefiihl des Appetits (oder Hungers oder 
Heisshungers, je nach dem verschiedenen Grad der erreicht werden kann). 

Ebenso verspiirt man jedoch auch einen qualitativen Mangel; viele Argumente die sich 
gerade beim Studium der Vitamine ergeben haben, zwingen uns nunmehr, dieser Seite des inte- 
ressanten Problems besondere Aufmerksamkeit zuzuwenden. 

Zu den Kenntnissen, die man z. B. bereits iiber den Natriumhunger (Bunge), Kalzium- 
hunger usw. hatte, gesellt sich heute das Wissen um die Mangelgefiihle, welche Tiere und 
Menschen — sofern sie gezwungen sind lingere Zeit eine vitaminarme Nahrung zu sich zu neh- 
men — zu Nahrungsmitteln hintreiben, welche die Vitamine zu liefern vermégen. 

Dieses Problem, das man als spezifischen Hunger oder als Hunger nach bestimmten Nah- 
rungsmitteln bezeichnen kann, darf von den Physiologen nicht weiter vernachlassigt werden. 

Es werden diejenigen Punkte herausgegriffen, die eine besondere Beachtung verdienen, 
und die bei der Diskussion vorwiegend behandelt werden miissen. 

Die inneren Empfindungen, die mit einem qualitativen Nahrungsmittelmangel verbunden 
sind, werden in Beziehung zu der von Magendie iiber die inneren Empfindungen aufge- 
stellten Einteilung besprochen. 

Das Problem des spezifischen Hungers wird abgehandelt, wobei die wichtigsten bekannten 
Vitamine und ihre Wirkungen erwahnt werden; man versucht festzustellen, bis zu welchem 
Punkt die beim Studium dieser Kérper gewonnenen Kenntnisse die Lésung zu erleichtern ver- 
mégen. 


Die Beziechungen zwischen Vitamin-Notwendigkeit und Vitamin-Bedarf werden be- 
sprochen. 
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L’apporto di Luigi Messedaglia allo studio dei problemi della alimentazione 
e della vitaminologia di essa 


BALLAN, G. Mario 


Si ricordano i contributi di storia dell’agricoltura e dell’alimentazione, con particolare 
riguardo al mais e alla vita rurale italiana, dell’insigne studioso veronese Luigi Messedaglia. 


La contribution apportée par Luigi Messedaglia 4 |’étude des problémes 
concernant l’alimentation et sa vitaminologie 


On rappelle la contribution qui a été apportée 4 histoire de l’agriculture et de l’alimen- 
tation, surtout en ce qui concerne le mais et la vie rurale italienne, par lillustre savant véronais 
Luigi Messedaglia. 


The contribution of Luigi Messedaglia to the study of problems of alimentation 
and its vitaminology 


The Author records the contributions to the story of agriculture and alimentation, with 
special regard to maize and'rural Italian life, made by the Veronese savant Luigi Messedaglia. 


Der Beitrag von Luigi Messedaglia zum Studium der Ernahrungsprobleme 
und der Vitaminversorgung mit Nahrungsmitteln 


Die Beitrige des hervorragenden Veroneser Forschers Luigi Messedaglia zur Geschichte 
des Ackerbaus und der Ernahrung, unter besonderer Beachtung des Maises und des italieni- 
schen Landlebens, werden hervorgehoben. 


La produzione di yoghurt vitaminizzato 
BARTOLINI, Arpinello 


Fra i latticini lo yoghurt é quello in cui si riscontra la maggiore varieta di vitamine. Sono 
infatti presenti le vitamine A, B,, B», B,, l’acido pantotenico, le vitamine C, H, K e PP. 

Presso il Caseificio sperimentale dell’Istituto Zootecnico e Caseario per il Piemonte di 
Torino si sono effettuate ricerche sperimentali e pratiche per la produzione di un tipo di yoghurt 
atricchito di vitamina E ed é stato redatto il progetto dell’impianto di un laboratorio industriale 
atto alla produzione di due tipi di yoghurt vitaminizzati, dotati di elevata digeribilita, alto potere 
nutritivo e particolarmente indicati per la dieta speciale delle gestanti e per l’alimentazione dei 
bambini. 

Si riportano brevemente dati, procedimenti e caratteristiche degli impianti studiati e 
realizzati e ‘ caratteristiche degli yoghurt prodotti. Si fanno alcune considerazioni sull’argomento. 


(Istituto zootecnico e caseario per il Piemonte, Torino) 
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La production de yogourt vitaminisé 


Parmi tous les laitages, le yogourt est celui qui contient le plus grand nombre de vita- 
mines. I] renferme, en effet, les vitamines A, B,, B,, B., l’acide pantothénique et les vitamines C, 
H, K et PP. 

A Turin, auprés de la Fromagerie expérimentale de l'Institut Zootechnique et de Technique 
Fromagére du Piémont, des recherches expérimentales et pratiques ont été effectuées concernant 
la production d’un type de yogourt enrichi de vitamine E; un projet a été rédigé pour T’ins- 
tallation d’un laboratoire industriel destiné 4 la production de p ms types de yogourt vita 
minis¢, doués d’une grande digestibilité et d’un trés haut pouvoir nutritif et particuliérement 
indiqués pour le régime des femmes enceintes et l’alimentation des enfants. 

L’Auteur fait un court exposé des caractéristiques, des procédés et des données relatifs aux 
installations étudiées et réalisées, ainsi que des caractéristiques des yogourt obtenus. Cet 
exposé est suivi de quelques considérations sur la question. 


The production of vitaminized yoghurt 


Of all dairy products yoghurt is the one containing the greatest variety of vitamins. Vita- 
mins A, B,, B., B,, pantothenic acid and vitamins C, H, K and PP are, in fact, present. 

Experimental research has been carried out at the Experimental Dairy of the Zootechnic 
and Dairy Products Institute for Piedmont at Turin; this research concerns the production of a 
type of yoghurt enriched with vitamin E. Plans have been drawn up for the plant of an industrial 
laboratory for the preparation of two types of vitaminized yoghurt with high nutritive power, 
easily digested and particularly indicated for special diets for pregnant women and for babies. 

Brief data, processes and details of the plant are reported together with the properties of the 
types of yoghurt produced. Some aspects of the theme are also considered. 


Die Herstellung von vitaminangereichertem Yoghurt 


Unter den Milchprodukten ist das Yoghurt dasjenige, bei dem man die grésste Zahl Vite 
mine findet. Tatsaichlich enthalt es die Vitamine A, B,, B., By, die Pantothensaure, die Vita 
mine C, H, K und PP. 

In der Versuchskaserei des Zootechnischen und Kasebereitungs-Institutes fiir den Piemont 
in Turin wurden experimentelle und praktische Versuche zur Herstellung einer Yoghurtart, die 
mit Vitamin E angereichert ist, durchgefiihrt; ferner wurde ein Plan zur Errichtung eines indus 
triellen Laboratoriums aufgestellt, wo die Bereitung zweier vitaminangereicherter Yoghutt- 
arten durchgefiihrt werden soll, welche sich durch leichte Verdaulichkeit und hohen Nahrwert 
auszeichnen und bei der Kost der Schwangeren und fiir die Ernahrung von Kindern besonders 
angezeigt sind. 

Die Daten, der Herstellungsvorgang und die Eigenschaften der geplanten und erstellten 
Anlagen und die Eigenschaften der hergestellten Yoghurtarten werden kurz beschrieben. Einige 
Betrachtungen zum Thema werden angestellt. 
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La vitaminizzazione nel mondo. L’impiego industriale delle vitamine 


SZASZ, R. e GEISENDORF, A. 


La vitaminizzazione é un processo che permette di restituire alle derrate alimentari il loro 
tenore iniziale in vitamine ridotto nel corso delle trasformazioni industriali delle materie prime 
(farina e pane bianco, riso, pasta, ecc.); permette inoltre di incorporare vitamine a prodotti 
che allo stato naturale ne contengono minime quantita (margarina, olio, ecc.). Essa é praticata 
nel mondo su vasta scala: 

1) La vitaminizzazione della farina e del pane bianco é generalizzata negli Stati Uniti ed 
in Svezia; é obbligatoria nelle Hawai, Porto-Rico e Terranova. Diventera obbligatoria nel- 
lInghilterra dopo il prossimo raccolto e presto nel Cile e nello Stato di San Paolo del Brasile. 


2) La vitaminizzazione del riso si sta estendendo in Oriente ed anche in America. 


3) la vitaminizzazione della margarina si attua su vasta scala in America del Nord, nell’Eu- 
ropa Settentrionale, in Australia e nell’Africa del Sud. 


4) La vitaminizzazione degli alimenti del bestiame si pratica su larga scala negli Stati Uniti e 
sta guadagnando terreno in quasi tutti i Paesi del mondo. 


5) L’applicazione industriale delle vitamine permette la valorizzazione delle proprieta 
riduttrici della vitamina C (acido ascorbico) nell’industria delle conserve e delle bibite, principal- 
mente della birra; il potere colorante giallo della vitamina B, é stato utilizzato nelle paste alimen- 
tari in sostituzione dei coloranti azoici gialli. L’azione bioattivatrice della vitamina B, ¢ batte- 
riostatica o fungicida della vitamina K; é ricordata dagli AA. 


La vitamination dans le monde. L’emploi industriel des vitamines 


La vitamination est un procédé qui permet soit de restituer aux denrées alimentaires leur 
teneur initiale en vitamines diminuée au cours de la transformation industrielle des matiéres 
premiéres (farine et pain blanc, riz, pates, etc.); soit d’incorporer des vitamines aux produits 
n’en contenant naturellement que trés peu (margarine, huile, aliments du bétail). Elle est prati- 
quée dans le monde sur une vaste échelle: 

1) La vitamination de la farine et du pain blanc est générale aux Etats-Unis et en Suéde; 
elle est obligatoire 4 Hawai, Porto-Rico et Terre-Neuve. Elle le sera également au Royaume- 


Uni aprés la prochaine récolte et sera bientét un fait accompli au Chili et dans |’Etat de Saint 
Paul au Brésil. 


2) La vitamination du riz s’étend toujours davantage, non seulement en Orient, mais aussi 
en Amérique. 


3) La vitamination de la margarine se pratique sur une grande échelle en Amérique du 
Nord, en Europe septentrionale, en Australie et en Afrique du Sud. ¢ 

4) La vitamination des aliments du bétail, déja largement pratiquée aux Etats-Unis, gagne 
du terrain dans tous les pays. 

5) L’emploi industriel des vitamines permet l’application des propriétés réductrices de la 
vitamine C (acide |-ascorbique) aux industries de la conserve et des boissons, principalement de 
la bigre; le pouvoir colorant jaune de la vitamine B, est utilisé dans les pates alimentaires et les 
poudings en substitution des colorants azoiques jaunes. L’action bio-activatrice de la vitamine B, 
et bactériostatique ou fongicide de la vitamine Ks; est également mentionnée. 
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Vitaminization in the world.’ The industrial use of vitamins 


Vitaminization is a process whereby foodstuffs may have restored their initial vitamin 
content which has been reduced during industrial processing of the raw material (flour and 
white bread, rice, porridge, etc.); it also allows of the incorporation of vitamins into products 
that contain only minimum quantities of the former in their natural state (margarine, oil, etc.), 

It is carried out on a vast scale throughout the world: 


1) Vitaminization of white bread and of flour is widespread in the U.S.A. and in Sweden; 
it is obligatory in Hawai, Porto-Rico and Newfoundland. It will become obliratory in England 
after the next harvest, and very shortly in Chile and the State of Saint Paul, Brazil. 


2) Vitaminization of rice is extending in the east and even in America. 


3) Vitaminization of margarine is carried out on a vast scale in North America, in Northern 
Europe, in Australia and in South Africa. 


4) Vitaminization of animal food-stuffs is practiced on a large scale in the U.S.A. and is 
rapidly gaining ground in almost all the countries of the world. 


5) The industrial use of vitamins has shown the value of the reducing property of vitamin C 
(ascorbic acid) in the preserving and drinks industry, particularly in brewing; the yellow colouring 
power of vitamin B, has been made use of in the baking industry, replacing the nitrogenous 
yellow colouring agents. The bio-activating action of vitamin B, and the bacteriostatic or fungi- 
cidal property of vitamin K; have also been recorded by the Authors. 


Die Vitaminisierung in der Welt. Die industrielle Verwendung der Vitamine 


Die Vitaminisierung ist ein Prozess, wodurch den Lebensmitteln ihr urspriinglicher Vita- 
mingehalt zuriickgegeben wird, der infolge industrieller Verarbeitung der Rohprodukte ver- 
ringert wurde (Mehl und Weissbrot, Reis, Nudeln, usw.); ausserdem erméglicht er, solchen 
Erzeugnissen, die in natiirlichem Zustand nur sehr geringe Mengen enthalten (Margarine, Ol, 
usw.), eine Zulage an Vitaminen zu geben. 

Es wird in der Welt in grossem Masstab durchgefiihrt: 


1) Die Vitaminisierung des Mehls und des Weissbrotes ist in den Vereinigten Staaten und 
in Schweden allgemein iiblich; sie ist obligatorisch auf den Hawaii, in Portorico und in Neuw- 
fundland. Nach der nachsten Ernte wird sie in England obligatorisch und bald auch in Chile 
und in dem brasilianischen Staat Sankt Paul. 

2) Die Vitaminisierung des Reises breitet sich im Orient und auch in Amerika aus. 

3) Die Vitaminisierung der Margarine wird in grossem Masstab in Nordamerika, in 
Nordeuropa, in Australien und in Siidafrika durchgefiihrt. 

4) Die Vitaminisierung des Viehfutters hat sich in den Vereinigten Staaten weitgehend 
eingebiirgert und bricht sich Bahn in fast allen Landern der Erde. 

5) Bei der industriellen Verwendung der Vitamine kann man die reduzierenden Eigen- 
schaften des Vitamins C (Askorbinsadure) in der Konserven- und Getrankeindustrie, besonders 
beim Bier, ausniitzen; die gelbfarbende Wirkung des Vitamins B, wurde bei Nudeln anstelle 
von gelben Azofarbstoffen verwendet. Die Verfasser erwahnen auch die biologisch aktivierende 
Wirkung des Vitamins B, und die bakteriostatische oder fungicide Wirkung des Vitamins Ks. 
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3° Tema - Fabbisogno vitaminico e antibiotici 


CHINI, Virgilio Relazione generale 


1) Dopo uso di antibiotici sono state segnalate sindromi cliniche nuove, che riguardano 
particolarmente alcune infezioni batteriche e da funghi. Il loro meccanismo patogenetico é 
tuttora in gran parte sconosciuto. 


2) L’uso degli antibiotici ha contribuito grandemente alla valorizzazione biologica della 
abituale flora batterica intestinale, che potremmo definire piti « commensale » che saprofita. 


3) I rapporti tra antibiotici, microorganismi e vitamine sono molto complessi. In deter- 
minate condizioni alcuni antibiotici possono esplicare azioni favorevoli sulla crescita anche di 
microorganismi, forse attraverso azioni selettive sui germi, e anche attraverso meccanismi di 
tipo enzimatico e vitaminico. Risulta inoltre che un certo apporto vitaminico, forse influenzando 
il metabolismo batterico, rende i germi che ne sono venuti a contatto pit resistenti all’azione 
degli antibiotici. Infine, in dosi terapeuticamente efficaci, diversi antibiotici, attraverso una ste- 
rilizzazione della flora batterica intestinale, possono interferire in maniera notevole sul patri- 
monio vitaminico dell’organismo ospite. 


4) L’uso di antibiotici pud in determinate circostanze portare alla comparsa di quadri 
riferibili ad avitaminosi del gruppo B. Alcuni di questi quadri avitaminosici possono ricono- 
scere una patogenesi anche infettiva (infezioni micotiche); altri, debbono riconoscere una ben 
definita patogenesi carenziale. 


5) Ricerche condotte nella nostra Clinica documentano gli stretti rapporti che inter- 
corrono tra antibiotici e vitamine. Abbiamo potuto dimostrare che alcuni antibiotici, sia nell’ani- 
male sia nell’uomo sano e malato, portano alla sterilizzazione o quasi del contenuto intestinale; 
e che, parallelamente, si ha una graduale progressiva diminuzione del patrimonio vitaminico 
dell’ organismo, con comparsa talvolta dei corrispondenti quadri clinici. Queste manifestazioni 
avitaminotiche possono essere inibite dall’uso preventivo parenterale di vitamine del complesso B. 
Anche l’anemia macrocitica ipercromica determinata nel ratto da antibiotici, e che corrisponde al 
tipo dell’anemia nutritiva da carenza particolarmente di acido folico, é stata inibita o combattuta 
dall’uso preventivo di vitamine del complesso B e specialmente di acido folico. La disvitaminosi 
da antibiotici é stata dimostrata anche con prove di carico e con lo studio dei quadri carenziali 
da squilibrio vitaminico. 


6) Un altro dato del tutto nuovo emerso dalle nostre ricerche ¢ quello che si riferisce alle 
alterazioni della funzione e dell’assorbimento intestinale dopo uso di antibiotici; il che é di grande 
importanza per il metabolismo vitaminico. Abbiamo dimostrato alterazioni della motilita inte- 
stinale nel senso di distonie segmentarie con transito generalmente accelerato e alterazioni del- 
lassorbimento dei glicidi, lipidi e ferro. Quali siano le cause di tali alterazioni, per ora non sap- 
piamo; si pud pensare che in condizioni normali la flora batterica intestinale, 0 attraverso la ela- 
borazione di vitamine, o impedendo lo sviluppo di funghi di tipo monilie, od altro, riesca co- 
munque ad influenzare il trofismo della parete intestinale e a salvaguardare il normale svolgimento 
di alcune sue funzioni. 


7) Tali osservazioni aprono il campo allo studio di vasti problemi di fisio-patologia 
nutritiva. 


8) I corollari terapeutici che ne derivano sono evidenti. 


(Clinica Medica di Bari) 
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3™* Théme - Besoin vitaminique et antibiotiques 


Rapport général 


1) Depuis que I’on utilise les antibiotiques, de nouveaux syndromes cliniques ont été 
signalés qui concernent particuliérement certaines infections d’origine bactérienne ou fongique. 
Leur pathogénie est encore en grande partie inconnue. 


2) L’utilisation des antibiotiques a contribué grandement 4 la valorisation biologique de 
la flore bactérienne intestinale normale que |’on pourrait définir pluté6t comme « commensale» 
que comme saprophyte. 


3) Les rapports entre antibiotiques, micro-organismes et vitamines sont trés complexes, 
Dans des conditions déterminées, certains antibiotiques peuvent exercer une action favorable sur 
la croissance de micro-organismes également, peut-étre a travers une action sélective sur les germes 
comme 4 travers des mécanismes de type enzymatique et vitaminique. Il résulte en outre qu’un 
certain apport vitaminique, en influengant peut-étre le métabolisme bactérien, augmente chez 
les germes intéressés par cet apport la résistance aux antibiotiques. Enfin, 4 des doses thérapeuti- 
quement efficaces, divers antibiotiques, en raison d’une stérilisation de la flore bactérienne intesti- 
nale, peuvent intervenir de maniére notable dans les réserves vitaminiques de I’ organisme de I’héte. 


4) Lutilisation des antibiotiques peut, dans des circonstances déterminées, amener I’appa- 
rition de tableaux cliniques en rapport avec des avitaminoses du groupe B. Un certain nombre de 
ces tableaux d’avitaminose peuvent également relever d’une pathogénie infectieuse (infections 
mycosiques); d’autres reconnaitront, par contre, une pathogénie carentielle bien définie. 


5) Des recherches conduites dans notre Clinique confirment les rapports étroits qui exis- 
tent entre les antibiotiques et les vitamines. Nous avons pu démontrer que certains antibiotiques, 
aussi bien chez l’animal que chez l’homme sain ou malade, aménent une stérilisation com- 
pléte ou quasi compléte du contenu intestinal: et que, parallélement, il se produit une diminu- 
tion progressive des réserves vitaminiques de |’organisme, avec parfois apparition des tableaux 
cliniques correspondants. Ces manifestations d’avitaminose peuvent étre évitées par I’admini- 
stration préventive et parentérale de vitamines du complexe B. L’anémie macrocytaire hyper- 
chrome elle-méme, provoquée chez le rat par des antibiotiques, et qui est du type de l’anémie 
nutritive due 4 une carence notamment en acide folique, a été évitée ou combattue par lutili- 
sation préventive de vitamines du complexe B et surtout d’acide folique. La dysvitaminose par 
les antibiotiques a été également demontrée par des expériences de charge et par l'étude des 
tableaux carentiels dus 4 un déséquilibre vitaminique. 


6) Un autre résultat tout a fait récent apporté par nos recherches se référe aux perturba- 
tions de la fonction et de l’absorption intestinales aprés utilisation d’antibiotiques; ce qui est 
d’une grande importance pour le métabolisme vitaminique. Nous avons montré des perturba- 
tions de la motilité intestinale dans le sens d’une dystonie segmentaire avec transit généralement 
accéleré; et des perturbations de l’absorption des glucides, des lipides et du fer. Nous ne savons 
pas encore quelles sont les causes de telles perturbations; on peut penser que dans des conditions 
normales la flore bactérienne intestinale, soit en raison de l’élaboration de vitamines, soit en 
inhibant la croissance de champignons du type Monilia, soit autrement, réussit de toute facon 4 
influencer le trophisme de la paroi intestinale et 4 sauvegarder |’évolution normale de certaines 
de ses fonctions. 


7) Ces observations ouvrent un champ d’étude aux vastes problémes de la physiopathologie 
nutritive. 


8) Les corollaires thérapeutiques qui en dérivent sont évidents. 
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34 Subject - Vitaminic and antibiotic requirements 


General report 


1) New clinical syndromes have been observed after the use of antibiotics; these parti- 
cularly concern some bacterial and fungal infections. At the present moment their pathogenic 
mechanism is largely unknown. 


2) The use of antibiotics has greatly contributed to the biological evaluation of the habitual 
intestinal bacterial flora; this may be defined as « commensal » rather than saprophyte. 


3) The relationships between antibiotics, micro-organisms and vitamins are extremely 
complex. Under determinate conditions some antibiotics may exert a favorable action on growth 
even in the case of micro-organisms; this may be due to selective actions upon the organisms 
and to enzymatic and vitaminic mechanisms. It is further observed that a certain vitamin ratio 
renders those germs that have been in contact with the vitamin more resistant to the antibiotic; 
this may be caused by the vitamin influencing the bacterial metabolism. Finally, therapeuti- 
cally effective doses of various antibiotics may markedly interfere with the vitaminic content 
of the host organism, through the sterilisation of the intestinal bacterial flora. 


4) In certain circumstantes the use of antibiotics may cause the appearance of symptoms 
referable to avitaminosis of the B group. In some of these avitaminotic symptomatologies it is 
possible to recognize an infective pathogenesis (mycotic infections); in others, there may be 
recognised a definite deficiency pathogenesis. 


5) Research carried out in our clinic documents the strict relationship which exists between 
antibiotics and vitamins. We have been able to show that some antibiotics, both in animals or 
in sick or healthy humans, cause the complete, or almost complete, sterilisation of the intestinal 
contents; parallel to this there is a progressive diminution in the vitaminic content of the orga- 
nism, sometimes with appearance of corresponding clinical symptoms. These avitaminotic 
manifestations may be inhibited by the preventative administration (parenteral) of vitamins of 
the B group. Even the hyperchromic macrocytic anaemia in the rat, caused by antibiotics, which 
corresponds to the type of nutritive anaemia due to deficiency, particularly of folic acid, has been 
inhibited or overcome by the preventitive use of vitamins of the B group, specially folic acid. 
The disvitaminosis due to antibiotics has been demonstrated by the administration of large doses 
and by the study of the deficiency syndromes caused by vitaminic imbalance. 


6) An entirely new piece of datum has emerged from our research. This concerns the 
alteration of the intestinal function and absorption after administration of antibiotics; such a 
fact is of great importance in vitamin iatslicliiin. We have shown that alterations occur in the 
motility of the intestine, segmented dystonia being noted, with the transitions generally accele- 
rated; alterations in the absorption of glycides, lipides and iron also occur. At the present moment 
the cause of these alterations is not known; it may be considered that under normal conditions 
the intestinal bacterial flora succeeds in influencing the trophism of the intestinal walls either by 
means of the elaboration of vitamins, or by impeding the development of monilial type funghi, 
or by other means, thus safeguarding the normal course of some of its functions. 


7) Such observations open up the study of wide problems in nutritive physio-pathology. 


8) The therapeutic corollaries deriving from this are self evident. 
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3. Thema - Vitamin-Bedarf und Antibiotica 


Allgemeine Relation 


1) Nach Gebrauch von Antibiotica wurden neue klinische Syndrome angefiihrt, welche 
sich hauptsachlich auf einige bakterische und durch Schwamme verursachten Infektionen bezichen. 
Ihr pathogenetischer Mechanismus ist noch immer zum Grossteil unbekannt. 


2) Der Gebrauch der Antibiotica hat zur Verwertung der gewohnlichen bakterischen intesti- 
nalen Flora, die wir eher «Kommensal» als Saprophyte beurteilen kénnten, bedeutend beigetragen. 


3) Die Beziehungen zwischen Antibiotica, Mikroorganismen und Vitaminen sind sehr 
komplex. In bestimmten Zustinden kénnen einige Antibiotica vorteilhafte Wirkungen auf das 
Wachstum auch von Mikroorganismen ausiiben, vielleicht durch selektive Wirkungen auf 
die Keime und auch durch Mechanismen enzymatischer und vitaminischer Art. Es ergibt sich 
ausserdem, dass ein gewisser vitaminischer Beitrag, vielleicht indem er den bakterischen Meta- 
bolismus beeinflusst, die Keime die damit in Beriihrung gekommen sind, gegen die Wirkung 
der Antibiotica resistenter macht. Schliesslich, kénnen einige Antibiotica, in therapeutisch wirk- 
samen Dosen, durch eine Sterilisierung der bakterischen intestinalen Flora bedeutend auf den 
vitaminischen Gehalt des Gast-Organismus interferieren. 


4) Die Anwendung von Antibiotica kann in gewissen Umstanden zur Erscheinung von 
Krankheitsbildern, die sich auf Avitaminose der B-Gruppe bezichen, fiihren. Einige dieser avita- 
minotischen Bilder kénnen einer auch infektidsen Pathogenese (mikrotische Infektionen) ange- 
héren; andere miissen eine gut definierte karenziale Pathogenese anerkennen. 


5) In unserer Klinik durchgeftihrte Untersuchungen berichten iiber die engen Bezie- 
hungen, die zwischen den Antibiotica und den Vitaminen bestehen. Wir konnten beweisen, 
dass einige Antibiotica, sei es im gesunden und kranken Tier, sei es im Menschen, zur teileisen 
oder totalen Sterilisierung des intestinalen Inhaltes fiihren; und dass man, gleichlaufend, cine 
graduelle fortschreitende Verminderung des vitaminischen Organismusgehaltes, manchmal mit 
Erscheinung der entsprechenden klinischen Krankheitsbilder hat. Diese avitaminotischen Erschei- 
nungen kénnen durch die vorbeugende parenterale Anwendung von Vitamin des B-Kom- 
plexes gehemmt werden. Auch die makrocytische hyperchromische Anamie, in der Ratte durch 
Antibiotica hervorgerufen, und die der Art der nutritiven Anamie durch Karenz, hauptsachlich 
von Fohlsaure, entspricht, ist mittels vorgebeugter Anwendung von Vitaminen des B-Kom- 
plexes und besonders von Fohlsaure gehemmt oder bekampft worden. Die Disvitaminose durch 
Antibiotica wurde auch mit Belastungsproben und mit dem Studium der Karenzial-Bilder durch 
vitaminischen Gleichgewichtmangel bewiesen. 


6) Eine andere Angabe, vollkommen neu und durch unsere Untersuchungen hervorge- 
hoben, ist die, die sich auf die Verinderungen der intestinalen Funktion und Absorption nach 
Gebrauch von Antibiotica bezieht; was fiir den vitaminischen Metabolismus sehr wichtig ist. 
Wir haben Veranderungen der intestinalen Motilitat in Richtung von segmentarischen Dystonien 
mit meistens.schneller Durchfahrt, sowie Veranderungen in der Glicyden-, Lipiden- und Eisen- 
absorption bewiesen. Welches die Griinde dieser Verinderung sind, wisser. wir heute noch 
nicht; man kann denken, dass in normalen Zustanden die intestinale bakterische Flora, entweder 
durch die Ausarbeitung der Vitamine, oder durch Verhinderung der Entwicklung von Schwam- 
men moniliescher Art, oder etwas anderen, die Trophik der Intestinal-Wand beeinflussen und 
den normalen Vorgang einiger seiner Funktionen jedoch schiitzen kénne. 

7) Diese Beobachtungen Sffnen das Gebiet zum Studium grosser Probleme von nutritiver 
Physiopathologie. 


8) Die therapeutischen Folgerungen die daraus entstehen, sind klar. 
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Ulteriori ricerche sulla disvitaminosi da antibiotici in biologia e in clinica 


DI RAIMONDO, F., ANGORANO, D. e MANNINO, N. 


Gli AA. proseguendo ricerche sugli effetti collaterali degli antibiotici, gia comunicate (1) 
e pubblicate (2), hanno indagato le caratteristiche del quadro disvitaminosico: in numerosi 
soggctti sani ed in alcuni malati sono state eseguite, prima e alla fine di un trattamento per os 
di 2,5 g giornalieri di cloroamfenicolo, o di terramicina ed aureomicina, per 7 giorni, prove di 
eliminazione urinaria di 6 vitamine del complesso B, dopo somministrazione parenterale dei 
singoli fattori; in alcuni soggetti sono stati anche determinati fenomeni di squilibrio intervita- 
minico, con dosi eccessive dei singoli fattori, per osservare l’entita in condizioni basali disvita- 
minosiche, per effetto dell’antibiotico somministrato. In alcuni soggetti sani sono state notate 
anche significative variazioni del quadro radiologico dell’intestino tenue alla fine del trattamento 
antibiotico. In parallelo a queste ricerche vengono svolte altre analoghe nel ratto (specialmente per 
quanto riguarda variazioni del quadro ematico) e studi sulle modificazioni dell’assorbimento inte- 
stinale, dei protidi serici e dei poteri immunitari, i cui risultati verranno comunicati in altra sede. 


(1) Comunicazione al II Congresso della Societa Internazionale di Medicina Interna, Londra, 1952. 
(2) Zeitschr. fiir Vitam., 1952, 24, 276. 


(Istituto di Clinica Medica e Terapia dell’ Universita di Bari) 


Nouvelles recherches sur la dysvitaminose due aux antibiotiques en biologie et en clinique 


En porsuivant leurs recherches sur les effets secondaires des antibiotiques, déja communi- 
quées (1) et publiées (2), les Auteurs ont essayé de déterminer les caractéristiques du tableau dys- 
vitaminosique: chez de nombreux sujets sains et chez quelques malades, des épreuves d’élimi- 
nation urinaire de 6 vitamines du groupe B, aprés administration parentérale des différents fac- 
teurs, on été effectuées pendant 7 jours, avant et aprés un traitement per os de 2,5 g par jour de 
chloramphénicol ou de terramycine et auréomycine. Chez certains sujets il a été également provo- 
qué des phénoménes de déséquilibre intervitaminique, avec des doses excessives de chaque facteur, 
pour observer l’importance des conditions basales de dysvitaminose que |’antibiotique administré 
avait déterminées. Chez certains sujets normaux, on a également constaté des variations signifi- 
catives de l’image radiologique de I’intestin gréle 4 la fin du traitement antibiotique. Parallé- 
lement 4 ces coches d'autres recherches analogues ont été conduites chez le rat (notamment 
en ce qui concerne les variations de la formule sanguine) et des études ont été effectuées sur les 
modifications de l’absorption intestinale, des protides sériques et des pouvoirs immunitaires, 
dont les résultats seront rapportés ailleurs. 


(1) Communication au II Congrés de la Société Internationale de Médecine Interne, Londres, 1952. 
(2) Zeitschr. fiir Vitamin., 1952, 24, 276. 


Further researches on the disvitaminosis caused by antibiotics in biological and clinical studies 


The Authors, continuing research on the side effects of antibiotics (see previous papers: 
1; 2) studied some features of the antibiotic disvitaminosis: in many healthy and some adult 
subjects urinary elimination tests were carried out, on 6 B complex vitamins every 4 hrs., before 
and after oral administration of chloromphenicol, aureomycin and terramycin (2.5 g per 7 days); 
the test doses were injected janine In some of these subjects estremely large doses of 
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single factors were given, causing vitamin unbalance, in order to observe the magnitude of the 
basal condition of disvitaminosis caused by administration of antibiotics. In some subjets signi- 
ficant variations of the radiological picture of the intestine was observed, at the end of the anti- 
biotic administration. A similar study has been done on albino rats, especially as regards hemato- 
logical data, and other research on intestinal bacterial flora and fungi, modification of intestinal 
absorption of nutrients, serum proteins and immunological powers, to be communicated and 


published elsewhere. 


(1) Communication to the 2nd Congress of the International Society of Internal Medicine, London, 1952. 
(2) Zeitschr. fiir Vitamin., 1952, 24, 276. 


Weitere biologische und klinische Untersuchungen iiber die Dysvitaminosen nach Antibiotica 


Die Verfasser, in Fortsetzung ihrer bereits mitgeteilten (1) und veréffentlichten (2) Studien 
iiber die Nebenerscheinungen der Antibiotica, haben Untersuchungen iiber die Besonderheiten 
der Dysvitaminose angestellt: bei zahlreichen gesunden Personen und bei einigen Kranken wurde 
am Anfang und am Ende einer Behandlung mit Chloramphenicol, Terramycin oder Aureo- 
mycin (2,5 g taglich per os, 7 Tage lang) die Urinausscheidung von 6 Vitaminen des B-Kom- 
plexes, nach parenteraler Verabreichung der einzelnen Faktoren, gepriift; bei einigen Personen 
wurden auch die Erscheinungen des Vitamingleichgewichtmangels nach iiberhdhten Dosen der 
einzelnen Faktoren bestimmt, um das Ausmass der durch ein Antibioticum hervorgerufenen Vita- 
minstérungen festzustellen. Bei einigen gesunden Personen wurden auch bedeutende Verin- 
derungen im Réntgenbefund des Diinndarmes nach Abschluss der antibiotischen Behandlung 
beobachtet. Gleichzeitig mit diesen Untersuchungen werden ahnliche mit Ratten (besonders zur 
Feststellung der Blutbildveranderungen) und Studien iiber die Darmresorption, die Serumei- 
weissk6rper und die Immunitatsvorginge durchgefiihrt, die anderswo mitgeteilt werden. 


(1) Mitteilung auf dem 2. Kongress der Internationalen Gesellschaft fiir Innere Medizin, London, 1952. 
(2) Zeitschr.f iir Vitaminforsch., 1952, 24, 276. 


Antibiotici e fabbisogno di acido pantotenico nel ratto albino 


GIUNCHI, G., FIDANZA, A., SCURO, L. A. e SORICE, F. 


I seguenti antibiotici: aureomicina, penicillina, |-cloramfenicolo e diidro-streptomicina 
possono rimpiazzare in varia misura l’acido pantotenico in una dieta sintetica, priva di tale 
vitamina, somministrata a ratti albini in fase di accrescimento. 

L’incremento di peso di questi animali, durante un periodo di osservazione di 5 settimane, 
é stato il seguente: controlli a dieta sintetica completa 100%; controlli a dieta sintetica priva 
di acido pantotenico 19,98 %; ratti a dieta sintetica priva di acido pantotenico, addizionata con 
0,05 di: aureomicina 74,13 %, penicillina 55,02 °%, l-cloramfenicolo $4,60%, diidro-strepto- 
micina 42,05 %. 

Parallelamente si é osservato che la produzione di anticorpi circolanti, la quale é assente 
o assai ridotta negli animali carenti di acido pantotenico, avviene invece entro limiti normali nei 
ratti che ricevono i suddetti antibiotici. 


(Istituto di Clinica Medica e Istituto di Fisiologia Generale dell’ Universita di Roma) 
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Antibiotiques et besoin d’acide pantothénique chez le rat albinos 


Les antibiotiques suivants: auréomycine, pénicilline, |-chloramphénicol et dihydrostrep- 
tomycine, peuvent remplacer en différente mesure l’acide pantothénique dans un régime synthé- 
tique dépourvu de cette vitamine et administré 4 des rats albinos en phase de croissance. 

L’augmentation pondérale de ces animaux, durant une période d’ observation de 5 semaines, 
a été la suivante: témoins 4 régime synthétique complet, 100 p. 100; témoins 4 régime synthé- 
tique dépourvu d’acide pantothénique, 19,98 p. 100; rats 4 régime synthétique dépourvu d’acide 

antothénique et additionné de 0,05°%. d’auréomycine, 74,13 p. 100, de pénicilline, 55,02 p. 100, 
de |-chloramphénicol, 54,60 p. 100, de dihydrostreptomycine, 42,05 p. 100. 

Parallélement, il a été observé que la production d’anticorps circulants, qui est nulle ou 
trés limitée chez les animaux carencés en acide pantothénique, s effectue au contraire dans les 
limites normales chez les rats qui recoivent les antibiotiques. 


Antibiotics and the pantothenic acid requirements in albino rats 


The following antibiotics: aureomycin, penicillin, |-chloramphenicol, and dihydrostrepto- 
mycin can, to a certain extent, replace pantothenic acid in a synthetic diet, lacking this vitamin, 
administered to albino rats during the growth phase. 

During a 5 weeks observation period the increase of weight in these animals was as follows: 
controls on complete synthetic diet, 100%; controls on synthetic diet lacking pantothenic acid, 
19.98 %; rats on synthetic diet, lacking pantothenic acid but with addition of 0.05% of aureo- 
mycin, 74.13 %; as previously but with addition of 0.05 % penicillin, 55.02%; 0.05 % -chloram- 
phenicol, 54.60%; 0.05% dihydrostreptomycin, 42.05%. 

At the same time it was observed that the production of circulating antibodies, which 
is almost absent, or extremely reduced in animals lacking pantothenic acid, is within normal 
limits in rats which receive the above-mentioned vitamins. 


Antibiotica und Bedarf der weissen Ratte an Pantothensaure 


Die folgenden Antibiotica: Aureomycin, Penicillin, Chloramphenicol und Dihydro- 
streptomycin kénnen bei in Wachstum befindlichen weissen Ratten, die mit einem kiinstlichen 
Futter ohne Pantothensaure gefiittert werden, dieses Vitamin in verschiedenem Ausmass ersetzen. 

Wahrend eines Beobachtungszeitraumes von 5 Wochen konnten bei diesen Tieren fol- 
gende Gewichtszunahmen erzielt werden: Kontrolltiere mit vollstindigem kiinstlichem Futter 
100%; Kontrolltiere mit Pantothensaure-freiem kiinstlichen Futter 19,98 °; Ratten mit Panto- 
thensaure-freiem kiinstlichen Futter mit 0,05 % Zulage von: Aureomycin 74,13 %; Penicillin 
$$,02 %; |-Chloramphenicol 54,60%; Dihydrostreptomycin 42,05 %. 

Gleichzeitig konnte festgestellt werden, dass die Produktion zirkulierender Antikérper, 
welche bei den Tieren mit Pantothensduremangel fehlt oder sehr stark vermindert ist, bei 5 a 
jenigen Ratten hingegen, die eine Zulage der obengenannten Antibiotica erhalten, innerhalb 
normaler Grenzen 
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Ascorbinemia ed eliminazione urinaria di vitamina C sotto trattamento antibiotico nell’uomo 
SCURO, L. A. e FIDANZA, A. 


Nel corso di un piano di ricerche intese ad esaminare i rapporti esistenti tra trattamento 
antibiotico e metabolismo vitaminico nell’uomo abbiamo eseguito, in soggetti sani e malati, 
sottoposti a somministrazione di antibiotici vari (penicillina, streptomicina, cloromicetina ed 
aureomicina) |’eliminazione urinaria e la concentrazione nel sangue di acido ascorbico in condi- 
zioni basali e sotto carico di s00 mg di vitamina C per via endovenosa. 

Tali indagini, eseguite su 50 soggetti, hanno permesso di rilevare che gli antibiotici sud- 
detti, impiegati nelle comuni dosi terapeutiche, non esercitano influenza alcuna sull’ascorbinemia 
e sulla eliminazione urinaria della vitamina sia in condizioni basali che sotto carico. 


(Istituto di Clinica Medica e Istituto di Fisiologia Generale dell’ Universita di Roma) 


Ascorbinémie et élimination urinaire de vitamine C au cours du traitement antibiotique 
chez ’homme 


Au cours de recherches visant 4 établir les rapports existant entre traitement antibiotique et 
métabolisme vitaminique chez l’homme, nous avons déterminé, chez des sujets sains et des mala- 
des, soumis 4 l’administration d’antibiotiques divers (pénicilline, streptomycine, chloromycétine 
et auréomycine), |’élimination urinaire et la concentration sanguine d’acide ascorbique dans les 
conditions normales ou aprés administration de 00 mg de vitamine C par la voie intraveineuse. 

Ces recherches, portant sur 50 sujets, ont permis de relever que les antibiotiques en question, 
utilis¢és aux doses thérapeutiques habituelles, n’exercent aucune influence sur l’ascorbinémie et 


sur |’élimination urinaire de la vitamine, tant dans les conditions normales qu’aprés admini- 
stration de la vitamine elle-méme. 


Ascorbemia and urinary elimination of vitamin C in man during antibiotic treatment 


During a scheme of research, planned to examine the relationship between antibiotic treat- 
ment and vitamin metabolism in man, we have estimated the urinary elimination and the con- 
centration of ascorbic acid in the blood, before and after a 500 mg intravenous dose of the vita- 
min to healty and ill patients, who were treated with various antibiotics (penicillin, streptomycin, 
chloromycetin, and aureomycin). 

These tests, carried out on 50 subjects, have shown that the above mentioned antibiotics, 
when used in normal therapeutic doses, have no action upon the ascorbemia and the urinary 
elimination of the vitamin, both before and after administration of the latter. 


Ascorbinblutspiegel und Urinausscheidung des Vitamins C beim Menschen wahrend Behandlung 
mit Antibiotica 


Im Zuge eines Planes betreffend die Untersuchung der beim Menschen zwischen der 
Behandlung mit Antibiotica und dem Vitaminstoffwechsel bestehenden Bezichungen, haben 
wir bei gesunden und kranken Personen, die einer Therapie mit verschiedenen Antibiotica 
(Penicillin, Streptomycin, Chloromycetin, Aureomycin) unterworfen wurden, die Urinaus- 
scheidung und die Blutkonzentration der Ascorbinsiure unter normalen Verhiltnissen und 
nach intravenéser Injektion von 500 mg Vitamin C bestimmt. 

Aus diesen Untersuchungen, die an 50 Personen vorgenommen wurden, geht hervor, 
dass die obengenannten Antibiotica in mormalen therapeutischen Dosen keinerlei Wirkung 
auf den Ascorbinblutspiegel und auf die Urinausscheidung des Vitamins ausiiben, und zwar 
weder unter Normalbedingungen noch unter Belastung. 
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4° Tema - Formazione endogena di vitamine negli animali superiori 


CEDRANGOLO, Francesco Relazione generale 
1to 
ati, L’A. prende in esame dettagliatamente la questione della biosintesi dell’acido nicotinico 
ed nei tessuti degli animali. Espone i risultati di numerose ricerche condotte nel suo Laboratorio, 
di- che dimostrano che né il triptofano né vari metaboliti (che si é usi considerare tappe intermedie 
della catena di reazioni, per le quali il triptofano si converte in acido nicotinico) sono in grado 
id- di generare acido nicotinico e composti piridinici in tessuti sopravviventi e nell’uovo fecondato 
nia in incubazione. 

Secondo I’A., alla luce di questi risultati, appare molto dubbia la capacita dei tessuti degli 
animali, al di fuori di ogni compartecipazione batterica, di convertire il triptofano in acido nico- 
tinico. 

, L’A. prospetta poi alcuni schemi originali relativi alle varie vie battute dal triptofano nella 
sua demolizione biologica. 

Accenna, infine, ai risultati pid recenti sulla biosintesi di altre vitamine del complesso B, 

dell’acido ascorbico e delle vitamine A e 

‘ine (Istituto di Chimica della Facolta di Medicina e Chirurgia dell’ Universita di Napoli) 

les 

on, 

et 4” Théme - Formation endogéne de vitamines chez les animaux supérieurs 

Rapport général 

L’ Auteur examine longuement la question de la biosynthése de l’acide nicotinique dans les 

tissus des animaux. Il expose les résultats de nombreuses recherches conduites dans son Labora- 
: toire, qui prouvent que ; tryptophane non plus que différents métabolites (que l’on a coutume 
- de considérer comme des étapes intermédiaires dans la chaine des réactions a travers lesquelles 
— le tryptophane se transforme en acide nicotinique) sont en mesure de produire de l’acide nico- 
_ tinique et des composés pyridiniques dans des tissus survivants et dans |’ oeuf fécondé en incubation. 
—_ A la lumiére de ces résultats, l’Auteur estime que la capacité des tissus des animaux de trans- 
ua former le tryptophane en acide nicotinique, en dehors de toute participation bactérienne, appa- 


rait bien peu probable. 
Ty L’Auteur trace ensuite quelques schémas originaux concernant les différents chemins par 
lesquels le oo opére sa dégradation biologique. 


Il rappelle, enfin, les plus récents résultats sur la biosynthése d’autres vitamines du com- 
ung plexe B, de l’acide ascorbique et, finalement, des vitamines A et Ds. 
der 
ben 
tica 4" Subject - The endogenous formation of vitamins in the higher animals 
all General report 
The Author examines in detail the question of the biosynthesis of nicotinic acid in animal 
tog tissues. He reports the results of numerous researches carried out in his laboratories, which show 
ung that neither tryptophane, nor various metabolites (usually considered as intermediates in the 
war ; 


tryptophane-nicotinic acid conversion) are able to generate nicotinic acid and pyridinic compounds 
in surviving tissue and in the incubated fertile egg. 


According to the Author, it appears very doubtful, in the light of these results, as to whe- 
ther living tissue, outside of bacterial participation, can convert tryptophane into nicotinic acid, 

The Author then puts forward some original schemes dealing with the various routes of 
the biological demolition of tryptophane. 

Finally, he draws attention to the most recent results obtained on the biosynthesis of 
other vitamins of the vitamin B group, of ascorbic acid, and lastly, of vitamins A and D,,. 


4. Thema - Die endogene Bildung von Vitaminen bei den héheren Tieren 


Allgemeine Relation 


Der Verfasser bespricht eingehend die Frage der Biosynthese der Nikotinsaure in tierischen 
Geweben. Er legt die Ergebnisse zahlreicher im eigenen Laboratorium vorgenommener Untersu- 
chungen dar, aus denen hervorgeht, dass weder das Tryptophan noch die verschiedenen Um- 
wandlungsprodukte (die man gewohnlich als Zwischenstufen bei der Uberfiihrung von Tryp- 
tophan in Nikotinsaure ansieht) in der Lage sind, in iiberlebenden Geweben und im befruchteten 
und bebriiteten Ei Nikotinséure und Pyridinkérper zu erzeugen. 

Auf Grund dieser Ergebnisse erscheint es dem Verfasser sehr zweifelhaft, ob die tierischen 
Gewebe die Méglichkeit haben, ohne irgendwelche bakterielle Mitwirkung das Tryptophan in 
Nikotinséure umzuwandeln. 

Der Verfasser beschreibt dann einige eigene Ansichten iiber die Wege, die das Tryptophan 
bei seinem biologischen Abbau einschlagen kann. 

Schliesslich erwahnt er die neuesten Ergebnisse betreffend die Biosynthese anderer Vitamine 
des B-Komplexes, der Ascorbinséure und auch der Vitamine A und D3. 


Amido, destrine e sintesi endogena delle vitamine nel bambino 


DE CECCO, Giannetto 


La relazione del Prof. Cedrangolo riconosce |’importanza della sintesi delle vitamine ope- 
rata dalla flora intestinale degli animali superiori. 

La presente comunicazione vuole attirare |’attenzione sul ruolo preponderante che pud 
esercitare il regime alimentare su questa sintesi, e particolarmente |’influenza favorevole che sem- 
brano avere i regimi ricchi in glucidi, specialmente se sotto forma di polisaccaridi del tipo delle 
destrine o degli amidi. Cid sembra trovi una conferma sperimentale negli ottimi risultati che si 
ottengono nei lattanti quando |’aggiunta di idrati di carbonio al latte non viene limitata al solo 
saccarosio, ma questo viene in parte sostituito da un secondo glucide, sotto forma di farine o di 
destrine. Questo effetto, che nei lattanti ¢ sempre estremamente favorevole, potrebbe essere con 
verosimiglianza attribuito all’aumento delle sintesi vitaminiche da parte dei batteri intestinali, 
che nella presenza di destrina o di amido troverebbero condizioni particolarmente favorevoli a 
questa loro attivita, piuttosto che nell’incremento della flora acidificante ad azione antidispeptica 
secondo I’interpretazione corrente. 
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Amidon, dextrines et synthése endogéne des vitamines chez l’enfant 


Le rapport du Prof. Cedrangolo reconnait l’importance de la synthése des vitamines opérée 
par la flore intestinale chez les animaux supérieurs. 

La présente communication se propose d’attirer |’attention des chercheurs sur le réle pré- 
pondérant que le régime alimentaire peut jouer dans cette synthése et notamment sur |’influence 
favorable que semblent avoir les régimes riches en glucides, surtout sous forme de polysaccha- 
rides du type des dextrines ou des amidons. Cela parait trouver sa confirmation expérimentale 
dans les excellents résultats que |’on obtient chez les nourrissons lorsque |’addition d’hydrates 
de carbone au lait n’est pas limitée au saccharose mais ce dernier est en partie remplacé par un 
deuxiéme glucide sous forme de farines ou de dextrines. Cet effet, qui est toujours extrémement 
favorable chez les nourrissons, pourrait étre vraisemblablement attribué A i ie des 
synthéses vitaminiques de la part des bactéries intestinales, lesquelles, en présence de dextrine 
ou d’amidon se trouveraient dans des conditions particuligrement favorables pour exercer cette 
activité, plutét qu’a l’accroissement de la flore acidifiante 4 action antidyspeptique selon l’inter- 
prétation courante. 


Starch, dextrin and the endogenous synthesis of vitamins in infants 


Prof. Cedrangolo’s publication recognises the importance of the vitamin syntheses carried 
out by the intestinal flora of higher animals. 

The present communication has as its aim to draw attention to the predominant role that 
the dietary regime may exercise over these syntheses, in particular the favourable influence that 
diets rich in glucides seem to have. This influence is particularly noticeable when the glucides 
are in the form of polysaccharides of dextrin or starch type. This appears to be experimentally 
confirmed by the excellent results obtained in unweaned infants when the addition of carbohy- 
drates to the milk is not limited solely to sucrose, but a part of this is substituted by a second 
glucide, in the form of starch or dextrin. This effect, which is always extremely favourable in 
unweaned infants may, in all likelyhood, be attributed to an increase in vitaminic synthesis on 
the part of the intestinal bacteria. These latter, in the presence of dextrin or starch, find particu- 
larly favourable conditions for their activity, and the increase is due rather to this fact than to an 


increase in the flora having an acidifying and antidyspeptic action, this latter being the current 
interpretation. 


Starke, Dextrine und endogene Vitaminsynthese beim Kind 


Prof. Cedrangolo hat in seinem Vortrag dargelegt, welche Bedeutung bei den hdheren 
Lebewesen der durch die Darmflora bewirkten Vitaminsynthese zukommt. 

Die vorliegende Mitteilung will die Aufmerksamkeit auf die vorherrschende Rolle len- 
ken, welche die Ernahrungsweise auf diese Synthese ausiiben kann; in erster Linie scheinen die 
kohlehydratreichen Diadten, und zwar besonders die Polysaccharide von der Art der Dextrine 
oder Stirken, einen giinstigen Einfluss zu besitzen. Dies scheint eine experimentelle Bestatigung 
zu erhalten durch die ausgezeichneten Ergebnisse, die man bei Sauglingen sieht, wenn man die 
Kohlehydratzulage nicht auf die Saccharose beschrankt, sondern diese teilweise durch ein zweites 
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Kohlehydrat unter Form von Mehl oder Dextrinen ersetzt. Dieser Effekt, der fiir die Sauglinge 
stets ausserordentlich giinstig ist, kann wahrscheinlich einem Anstieg der Vitaminsynthese scitens 
der Darmbakterien zugeschrieben werden, welch letztere durch das Vorhandensein von Dextrinen 
oder Starke besonders giinstige Bedingungen fiir das Entfalten dieser Tatigkeit vorfinden; 
weniger wahrscheinlich beruht er auf einer Zunahme der ansduernden Flora mit antidyspepti- 
scher Wirkung, wie es die derzeitige Erklarung will. 


Variazione del contenuto di acido chinolinico dell’uovo di pollo durante lo sviluppo embrionale 


QUAGLIARIELLO, E. e DELLA PIETRA, G. 

In studi preliminari si é constatato che l’acido chinolinico aumenta nell’uovo di gallina 
durante l’incubazione. Si discute l’interesse della ricerca. Per il dosaggio dell’acido chinolinico 
si é valutata |’extraformazione di acido nicotinico dopo autoclavatura acida. L’acido nicotinico 
é determinato con il metodo microbiologico (Lactobacillus arabinosus 17-5). 


(Istituto di Chimica della Facolta di Medicina e Chirurgia dell’ Universita di Napoli) 


Variation de la teneur en acide quinoléique de l’oeuf de poule au cours du développement 
embryonnaire 


Au cours d'études préliminaires il a été constaté que le taux de l’acide quinoléique augmente 
dans l’oeuf de poule pendant l’incubation. On discute de l’intérét que présente cette recherche. 
Pour le dosage de l’acide quinoléique on a évalué l’augmentation de hs teneur en acide nico- 
tinique aprés autoclavage acide. L’acide nicotinique est-déterminé par la méthode microbiolo- 
gique (Lactobacillus arabinosus 17-5). 


Variations in the concentration of quinolinic acid in hen’s eggs during embryonic development 


Preliminary studies have shown that quinolinic acid increases in hen’s egges during incub- 
ation. The value of this research is discussed. The assay of quinolinic acid was carried out by 
determining the nicotinic acid formed after autoclaving in acid medium. The nicotinic acid was 
determined by a microbiological method (Lactobacillus arabinosus 17-5). 


Veranderungen im Gehalt des Hiihnereies an Chinolinsaiure wahrend der Embryonalentwicklung 


In vorlaufigen Untersuchungen wurde festgestellt, dass im Hiihnerei die Chinolinsaure 
wahrend der Bebriitung zunimmt. Die Bedeutung dieser Feststellung wird besprochen. Zur 
Dosierung der Chinolinsaure bediente man sich der Bildung von Nikotinsaéure nach saurer 
Autoklavierung. Die Nikotinsiure wurde auf mikrobiologische Weise bestimmt (Lactobacillus 
arabinosus 17-5). 
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5° Tema - Le vitamine in farmacologia 


DI MATTEI, Pietro Relazione generale 


i) Le cosiddette « vitamine » entrano nella farmacologia quando escono dalla chimica 
biologica; quando, cioé, diventano sostanze chimiche estranee alla loro originaria funzione, per 
la diversa dose offerta all’ organismo, per la diversa via di somministrazione, per le diverse influenze 
che svolgono. Precisamente quando hitiiien d’essere « vitamine ». Divenuti « farmaci », finiscono 
di appartenere ad una classe e partecipano ai consueti problemi che si pongono per ciascun 
farmaco: (problemi di costituzione chimica e fisica ed azione farmacologica, problemi di assor- 
bimento, di metabolismo, di accumulo, di eliminazione, di diverso effetto a seconda della dose, 
di assuefazione, di idiosincrasia, di effetti generali e locali e, persino, sulla discendenza). 

II) Un nesso importante tra vitamine e farmaci é rappresentato dall’azione devitaminiz- 
zante svolta da molti farmaci comuni. 

Si apre la possibilita del danno di tale devitaminizzazione e della difficolta di un adatto 
restauro. E si apre altresi il quesito opposto: della utilita di tale devitaminizzazione ai fini tera- 
peutici 0, comunque, ai fini della comprensione dell’effetto caratteristico del farmaco. 


(Istituto di Farmacologia dell’ Universita di Roma) 


5™ Théme - Les vitamines en pharmacologie 


Rapport général 


I) Les substances, qu’on appelle « vitamines » entrent dans le domaine de la pharmacologie 
quand elles Pemervamnt 9 domaine de la chimie physiologique: c’est 4 dire, quand elles devien- 
nent des substances chimiques étrangéres 4 leur réle originaire, 4 cause des différentes doses 
introduites dans l’organisme, des différentes vois d’administration, 4 cause des diverses influences 
biologiques qu’elles peuvent engendrer. Quand elles cessent, on pourrait dire, d’étre des « vita- 
mines ». 

Devenues, désormais, des substances chimiques, comme toutes les autres, elles n’appar- 
tiennent plus 4 une catégorie biologique, comme auparavant, mais participent aux destins et 
aux problémes qui sont communs 4 toute substance chimique, introduite, isolée ou non, dans 
l'organisme: ainsi nous devons envisager les problémes des rapports entre la constitution chimique 
et physique et l’action pharmacologique, ceux de l’absorption, de l’accumulation, de la transfor- 
mation pm l’organisme, de la toxicité, de l’habitude, de I’élimination, des actions électives ou 
bien générales dans l’organisme, de idiosyncrasie et méme de I’action sur la descendance. 


II) Un lien important entre les vitamines et les remédes est fourni par I’action dévitamini- 
sante manifestée par beaucoup des remédes. Il apparait, d’une part, la possibilité d’utiliser une 
telle acquisition pour l’interprétation de quelques effets caractéristiques d’un reméde, d’autre 
part, pour des buts explicitement thérapeutiques. Il se présente aussi la possibilité contraire: 
celle de dévitaminiser involontairement un organisme malade, au cours du traitement. 

Dans ce cas au medicin praticien se posent des problémes trés delicats de reintegration 
vitaminique. 
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5 Subject - Vitamins in pharmacology 


General report 


I) The so called « vitamins » enter the pharmacological field when they leave that of bio- 
chemistry; i.e., when they become chemicals extraneous to their original function, owing to 
the administration of different dosages to a different way of administration, ot to different in- 
fluences displayed by them. More exactly, one can say, when they finish being « vitamins», 
Becoming drugs, they are no longer a class and share in the usual questions relating to any drug: 
(questions of chemical and physical constitution and of pharmacological action, questions rela- 
ting to absorption, metabolism, cumulation, excretion, to a different effect according to the dose, 
to addiction, idiosyncrasy, to general and local effects, and even to the race). 

II) An important relation between vitamins and drugs is represented by the devitaminizing 
action of many common drugs. 

The possibility of the danger of such devitaminization and the difficulty of an adequate 
recovery has been recognized. The contrary question of an advantage of such devitaminization 
for therapeutic purpose or, for understanding of effects peculiar to any drug, has likewise been 
put forward and discussed. 


5. Thema - Die Vitamine in der Arzneikunde 


Allgemeine Relation 


I) Die sogenannten « Vitamine » treten in Pharmakologie auf wenn sie aus der biologischen 
Chemie austreten; d.h., wenn sie chemische Substanzen werden, welche einer verschiedenen 
Dosierung im Organismus, einer verschiedenen Darreichungsmethode, oder wegen der verschie- 
denen ihrerseits bewirkten Einfliisse fremdartig zu ihrer originellen Funktion werden. Und 
zwar, wenn sie aufhéren Vitamine zu sein. Sobald sie Pharmaka werden gehiren sie nicht mehr 
einer Klasse an und nehmen an den gewohnlichen Problemen, welche jenen einzelnen Stoff 
betreffen, teil: (chemische und physikalische Konstitutions- und pharmakologische Wirkungs- 
Probleme sowie der Absorption, Metabolism, Kumulation, Exkretion, Gewohnheit und Idiosyn- 
krasie; Probleme differenter Wirkung gemiass der Dosierung, allgemeiner und lokaler Wir- 
kungen, und sogar solche die fiir die Nachkommenschaft nachteilig sind). 

II) Ein interessanter Zusammenhang zwischen Vitamine und Arzneien stellt die devita- 
minisierende Wirkung mehrerer gewohnlicher Arzneien dar. 

Die Méglichkeit des Nachteils jener Devitaminisierung und der Schwierigkeit einer 
genauen Versorgung wird aufgestellt. Ebenso wird das entgegengesetzte Problem beziiglich 
der Niitzlichkeit einer solchen Devitaminisierung fiir therapeutische Zwecke aufgestellt, oder, 
jedenfalls, fiir die Erkenntnis der Ursachen von Arzneiwirkungen. 


Superdosaggi vitaminici nell’ambito clinico 


Relazione generale FRONTALI, Gino 


Dopo aver accennato alle ragioni della scelta dell’espressione « superdosaggio » in luogo 
di «intossicazione» e di «ipervitaminosi», l’A. espone i quadri clinici ed anatomo-patologici del 
superdosaggio di vitamina D, (calciferolo), di A (axeroftolo) e dei fattori del complesso B 
(tiamina, lattoflavina, amide nicotinica, ecc.), divenuti pit frequenti in rapporto con |’uso di 
« dosi urto ». 
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Superdosaggio di D;: sulla base dei circa 300 casi della letteratura e di 5 casi propri viene 
delineata la sintomatologia caratterizzata da: anoressia, vomito, stipsi, febbre irregolare, epato- 
megalia, ipercalcemia, riduzione delle fosfatasi seriche secondo Bodanski, ipercalciuria (reazione 
di Sulkowitsch positiva), ipostenuria, poliuria, polidipsia ecc. 

Il quadro anatomo-patologico viene disegnato sulla base di 17 casi mortali della letteratura. 

Dal punto di vista etio-patogenetico risulta che le dosi capaci di provocare la sindrome di 
superdosaggio sono individualmente diverse e che va considerata una componente costituzio- 
nale (meiopragia epatica, renale, particolare costellazione ormonica). 

Superdosaggio di A: vengono considerati i circa 20 casi della letteratura con manifestazioni 
a carico della cute, del capillizio, dell’apparato digerente, del fegato, dello scheletro con iperostosi 
corticale della diafisi delle ossa lunghe. Vengono vagliate le caratteristiche emochimiche (aumento 
della fosfatasi secondo Bodanski, aumento del tasso di vitamina A, curva di assorbimento dopo 
carico di axeroftolo). 

Superdosaggio di A e D: viene riassunto un caso con osteosclerosi associata a riduzione della 
attivita osteopoietica midollare e con qualche analogia — salvo la reversibilita - con l’osteope- 
trosi di Albers-Schénberg. 

Superdosaggi di fattori del complesso B: per la tiamina si descrivono le manifestazioni tossiche, 
talvolta gravi fino alla morte. 

Si mettono in evidenza le manifestazioni di pellagra, di beriberi, di ariboflavinosi, di stea- 
tosi epatica rispettivamente provocate da superdosaggi di B,, di B., di amide nicotinica, ecc. in 
rapporto con una competizione sostitutiva nel processo di fosforilazione o con una deplezione 
di metili labili nella formazione di trigonellina da acido nicotinico. 

L’A. conclude chiedendo che l’imballaggio dei prodotti vitaminici concentrati rechi |’in- 
dicazione delle dosi massime e degli inervall consentiti per la loro somministrazione ripetuta. 

I preparati in dose urto dovrebbero essere forniti soltanto dietro prescrizione medica. 


(Clinica Pediatrica di Roma) 


Les hyperdosages des vitamines en clinique 


Rapport général 


Le Rapporteur aprés avoir indiqué les raisons pour lesquelles il a choisi le terme d’«hyper- 
dosage » au lieu d’ « intoxication » ou d’ « hypervitaminose », décrit les aspects cliniques et anatomo- 
pathologiques de I’hyperdosage de vitamine D, (calciférol), de vitamine A (axérophtol) et des 
facteurs du complexe B (thiamine, lactoflavine, nicotamide etc.), devenues plus fréquentes 
en rapport avec l’usage trés répandu des « doses de choc ». 

Hyperdosage de vitamine D,: d’aprés les 300 cas, environ, de la littérature et les 5 cas observés 
par lui-méme, il résume la symptomatologie qui est caractérisée par: anorexie, vomissements, con- 
stipation, fiévre irréguliére, hépatomégalie, hypercalcémie, réduction de la séro-phosphatase selon 
Bodanski, hypercalciurie (réaction de Sulkowitsch positive), hyposthénurie, polyurie, polydipsie etc. 

Le tableau anatomo-pathologique est tracé d’aprés les 17 cas mortels de la littérature. 

Quant a l’étio-pathogénie il résulte que les doses capables de provoquer le syndrome d’hy- 
perdosage sont différentes pour chaque individu et que l'on doit considérer des facteurs constitu- 
tionnels (méiopragie hépatique, rénale et état hormonal particulier). 

Hyperdosage de vitamine A: le Rapporteur fait l’analyse des 20 cas, environ, de la littérature, 
montrant des manifestations morbides de la peau, du cuir chevelu, de l'appareil digestif, du foie, 
du squelette avec hyperostose corticale des diaphyses des os longs, et des caractéristiques hémochi- 
miques (élévation des phosphatases selon Bodanski, augmentation du taux de vitamine A, 
courbe d’absorption aprés surcharge d’axérophtol). 
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Hyperdosage de vitamine A et D: analyse d’un cas d’ostéosclérose jointe 4 une réduction 
de l’activité hématopoiétique médullaire et montrant quelques analogies - excepté la reversi- 
bilité — avec l’ostéopétrose d’ Albers-Schénberg. 

Hyperdosage des facteurs du complexe B: description des manifestations toxiques de I’hyper- 
dosage de thiamine, pouvant causer méme la mort. Les manifestations de pellagre, de béri-béri, 
d’ariboflavinose, de stéatose hépatique sont causées respectivement par ses en de B,, B; 
et de nicotamide etc. en rapport avec une compétition substitutive dans le procés de phospho- 
rylation ou avec une déplétion des méthyles labiles au cours de la formation de la trigonelline 
comme métabolite de l’acide nicotinique. 

Le Rapporteur conclut en demandant que l’emballage des préparations concentrées de 
vitamines porte l’indication du maximum des doses et des intervalles nécessaires dans l’admi- 
nistration répétée. Les préparations des «doses de choc» devraient étre fournies seulement sur 
ordonnance du médecin. 


Overdosage of vitamins in the clinic 


General report 


The choice of the term « overdosage» instead of « poisoning» or « hypervitaminosis» 
is explained and the clinical and pathological pictures of Vitamin D, (calciferol), of Vitamin A 
(axerophthol) and of complex B (thiamine, riboflavine, nicotamide etc.) overdosage are descri- 
bed. They have grown more frequent in relation to the use of « massive doses ». 

Overdosage of vitamin D,. On the basis of almost 300 cases described in literature and of 
5 cases studied by himself, the Speaker describes the symptomatology of this condition, which is 
characterized by: anorexia, vomiting, constipation, irregular fever, hepatomegalia, hypercalcae- 
mia, reduction of serum phosphatases according to Bodanski, hypercalciuria (positive Sulko- 
witsch reaction), hyposthenuria, polyuria, polydypsia, etc. 

The pathologic picture is derived from the 17 fatal cases in literature. 

As to the aetio-pathogenesis, it results that the doses causing an overdosage-syndrome are 
different for each individual. A constitutional component must be considered such as reduced 
liver and kidney functions, and peculiar endocrine conditions. 

Overdosage of vitamin A. About 20 cases in literature are mentioned showing morbid 
manifestations in skin, scalp, digestive apparatus, liver, skeleton showing cortical hyperostosis 
of the shaft of the long bones. Haemochemical features: increase of phosphatase according to 
Bodanski, increase of vitamin A contents, resorption curve after loading test with axerophthol. 

Overdosage with vitamins A and D. A case is summarized which showed osteosclerosis toge- 
ther with a reduction of the haemopoietic medullary activity and showing some analogy with 
Albers-Schénberg’s osteopetrosis, the reversibility excepted. 

Overdosage with B-complex factors. Toxic manifestations from thiamine are described, which 
were sometimes followed by fatal issues. 

Signs of pellagra, beri-beri, ariboflavinosis, liver steatosis being caused respectively by 
overdosages of B,, B., niacin etc. are evidenced. These are related to a substitutional competition 
in the process of phosphorylation, or to a depletion of labile methyls in the formation of trigo- 
nelline from nicotinic acid. 

The Speaker concludes by proposing that concentrated vitamin preparations should be 
labeled with indication of the maximal doses and of the interval permitted for the repeated 
administration. 


Preparations for massive doses should be supplied only on medical prescription. 
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= Die Uberdosierung der Vitamine in der Klinik 


Allgemeine Relation 
/per- 


béri Der Vortragende erklart die Griinde, die ihn zur Wahl des Ausdruckes « Uberdosie- 
. & rung», anstatt « Vergiftung » oder « Hypervitaminose », bewogen haben, und er legt die kli- 
pho- nischen Bilder der Uberdosierung mit Vitamin D, (Kalziferol), Vitamin A (Axerophtol) und 
‘lline den Faktoren des B-Komplexes (Thiamin, Riboflavin, Nikotinamid usw.) aus, die wegen der 
verbreiteten Anwendung von « Stossdosen » recht haufig vorkommen. 

i Uberdosierung mit Vitamin D,. Auf Grund der ungefahr 300 in der Literatur beschriebenen 


imé. und der 5 von ihm selbst beobachteten Fille, beschreibt er die Hauptziige der Symptomatologie: 

Anorexie, Erbrechen, Verstopfung, unregelmissiges Fieber, Hepatomegalie, erhdhte Blutkalk- 
werte, Abnahme der Serumphosphatasen nach Bodanski, iibermassige Kalkausscheidung im 
Harn (positive Sulkowitsch’sche Reaktion), Hyposthenurie, Polyurie, Polydipsie, usw. 

Das anatomo-pathologische Bild ist aus den 17 in der Literatur beschriebenen Fallen ent- 
nommen. 

Vom aetio-pathogenetischen Standpunkt aus gesehen, sind die das Syndromverursa- 
chenden Uberdosen individuell verschieden, und es spielt eine Konstitutionskomponente mit 
(herabgesetzte Leber- und Nierenfunktionen, besonderer Zustand der innersekretorischen 

Driisen). 

ey: Tinian) mit Vitamin A. Erérterung der ungefahr 20 Fille der Literatur, bei denen 
in 4 folgende Erscheinungen beobachtet wurden: pathologische Veranderungen der Haut, der 
<< Kopf haut, des Verdauungsapparates, der Leber, des Skeletts mit kortikaler Hyperostose der Diaphyse 
dof der Réhrenknochen. Die Hamochemischen Veranderungen (Zunahme der Phosphatasen 
his nach Bodanski, Erhdhung des A-Vitamingehalts, Resorptionskurve nach Belastungsprobe 
ai mit Axerophtol) werden besprochen. 

Iko- Uberdosierung mit Vitaminen A und D. Kurze Beschreibung eines Falles von Osteosklerose 
kombiniert mit verringerter medullarer blutbildender Fahigkeit. Dieser Fall zeigt einige Ahn- 
lichkeiten mit der Albers-Schénberg’schen Osteopetrose, die Reversibilitét ausgenommen. 

Uberdosierung mit B-Komplex-Faktoren. Beschreibung der schweren toxischen Erschei- 

er nungen die nach Uberdosierung mit Thiamin, manchmal bis zum Tode fiihren kénnen. 


Die Uberdosierungen mit B,, B., Nikotinamid kénnen resp. Erscheinungen von Pellagra, 
bid Beriberi, Ariboflavinose, Lebersteatose verursachen, welche im Zusammenhang mit einer sub- 
“ stitutierenden Konkurrenz im Phosphorylierungsvorgang oder mit einer Erschépfung der 
a —s Methylgruppen bei der Bildung von Trigonellin aus Nikotinsiure gebracht werden 
énnen. 

hol. Zum Schluss macht der Vortragende darauf aufmerksam, dass die Packungen der kon- 
zentrierten Vitaminpraparate die der maximalen Dosen und der erlaubten Zeitabstinde 
bei wiederholter Darreichung anzeigen sollten. Die Stossdosen-Praparate sollten nur auf arztliche 
hich Verschreibung abgegeben werden. 
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igo- Determinazione quantitativa della vitamina By. in prodotti naturali e farmaceutici 
lf ANDRADE DE GOUVEIA, A. J. e GOUVEIA, A. P. 

ated 


La separazione quantitativa della vitamina B,2, degli altri componenti del complesso B 
ed inoltre delle sostanze colorate degli estratti epatici, non si realizza per semplice passaggio delle 
soluzioni in colonne di resine scambiatrici di ioni del tipo delle amberliti. D’altra parte anche 
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la separazione con alcool benzilico partendo da soluzioni acquose e il ricupero di cobalamina dalla 
soluzione acquosa, per aggiunta di solfato di sodio, non é completa. 

Si dimostra in questo lavoro che l’alfa-dicloridrina estrae la vitamina B,, dalle soluzionj 
acquose meglio che I’alcool benzilico ed é ugualmente elettiva, non essendo necessaria l’aggiunta 
di solfato di sodio, il che facilita le operazioni di separazione; l’aggiunta di cloroformio o di 
etere etilico diminuisce la solubilita della vitamina B,, nell’alfa-dicloridrina, permettendo, per 
estrazione, il ricupero acquoso di questa vitamina. 

L’associazione di queste estrazioni, con passaggio delle soluzioni acquose in colonne scam- 
biatrici di ioni, costituisce un metodo rapido ed efficace di separazione della vitamina B,., con 
buon ricupero. 


(Laboratorio Chimico dell’ Universita di Coimbra) 


Détermination quantitative de la vitamine B,. dans des produits naturels ou pharmaceutiques 


La séparation quantitative de la vitamine B,., celle des autres composants du complexe B 
et celle des substances colorées des extraits hépatiques, ne se réalisent pas par un simple passage 
des solutions sur colonnes de résines échangeuses d’ions du type des amberlites. D’autres part, 
méme la séparation 4 l'aide d’alcool benzylique partant de solutions aqueuses et la récupération 
de cobalamine de la solution aqueuse, par addition de sulfate de soude, n’est pas complete. 

On prouve dans ce nail que l’alpha-dichlorhydrine extrait la vitamine B,, des solutions 
aqueuses mieux que l’alcool benzylique et est également élective, sans l’addition de sulfate de 
soude, ce qui facilite les opérations de séparation; I’addition de chloroforme ou d’éther éthylique 
diminue la solubilité de la vitamine B,, dans l’alpha-chlorhydrine, en permettant, par extraction, 
la récupération aqueuse de cette vitamine. 

L’association de ces extractions, avec passage des solutions aqueuses sur colonnes échangeu- 
ses d’ions, constitue une méthode rapide et efficace de séparation de la vitamine B,,, avec une 
bonne récupération. 


The quantitative determination of vitamin B,. in natural and pharmaceutical products 


The quantitative separation of vitamin B,., of the other components of the B complex, 
and of the coloured substances in liver extract cannot be carried out by means of simple passage 
of the solution through resin ion-exchange columns of amberlite type. On the other hand, even 
benzoyl alcohol separation, starting from aqueous solution, and recovery of cobalamine from 
the aqueous part by means of the addition of sodium sulphate, is not complete. 

In this work it is shown that alpha-dichloridrine extracts vitamin B,, from aqueous solu- 
tions better than benzoyl alcohol, and that it is equally elective; addition of sodium sulphate 
is not necessary, so that separation is facilitated; the addition of chloroform, or ethyl ether, 
diminishes the solubility of vitamin B,, in alpha-dichloridrine, thus permitting recovery of this 
vitamin by extraction. 

A combination of these extractions with passage of the aqueous solutions through ion- 


exchange columns constitutes a rapid and efficacious method of separating vitamin B,., recovery 
being good. 
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Quantitative Bestimmung des Vitamins B,. in natiirlichen und pharmazeutischen Produkten 


Die quantitative Abtrennung des Vitamins B,., der anderen Komponenten des B-Kom- 
plexes und ferner der Farbstoffe aus den Leberextrakten kann nicht durch einfaches Durch- 
fiessenlassen der Lésungen durch Jonenaustauscher-Saulen von der Art des Amberlits durch- 
gefiihrt werden. Andererseits ist auch die Abscheidung mittels Benzylalkohol, ausgehend von 
wassrigen Lésungen, und die Gewinnung des Cobalamins aus der wassrigen Lésung durch Ver- 
setzen mit Natriumsulfat nicht vollstindig. 

In dieser Arbeit wird dargelegt, dass das alpha-Dichlorhydrin das Vitamin B,, aus wass- 
rigen Lésungen besser als der Benzylalkohol auszieht und ebenso selektiv wirkt, nachdem das 
Versetzen mit Natriumsulfat nicht erforderlich ist, was die Separationsmassnahmen erleichtert; 
das Hinzuftigen von Chloroform oder Athylather verringert die Léslichkeit des Vitamins B,, 
im alpha-Dichlorhydrin, worauf mittels Extraktion dieses Vitamin wassrig dargestellt werden 
kann. 

Die Kombination dieser Extraktionen mit dem Durchlaufen der wassrigen Lésungen 
durch Jonenaustauscher-Saulen stellt ein rasches und wirksames Verfahren zur Abtrennung von 
Vitamin B,, mit guter Ausbeute dar. 


Ipervitaminosi da vitamina antirachitica 
BORSARELLI, Fernanda 


Furono segnalati casi di gravi disturbi apportati all’organismo infantile per esagerata som- 
ministrazione di vitamina D,. AA. francesi misero in luce perfino alcune morti di bambini, che 
all’autopsia dimostrarono di avere gravi fenomeni degenerativi a carico dei reni e del fegato, 
dovute all’ingestione continuata e ravvicinata di dosi urto di vitamina D,. 

Nella mia pid che ventennale pratica pediatrica notai che la tolleranza dei bambini per 
le dosi urto di vitamina antirachitica é del tutto individuale. Per cui mentre alcuni soggetti sop- 
portano assai bene ripetute somministrazioni di fiale di 600.000-800.000 Unita di vitamina D, 
altri ingerendo anche una sola fiala hanno vomito, diarrea, dispepsia, anoressia, dimagrimento. 
Se la fiala ¢ data per iniezione, si pud avere di conseguenza una ipertermia anche elevata, sebbene 
di breve durata, e fenomeni di intolleranza quali nausea, disappetenza, ecc. Consiglio percid molta 
prudenza nell’uso delle dosi urto di vitamina antirachitica, essendo piuttosto da preferirsi quelle 
semi-urto. 

Sperimentando anni fa sui ratti albini, resi rachitici a mezzo della dieta rachitizzante di 
Mac Collum n. 3143, osservai come somministrando dosi elevate di vitamina D,, procuravo la 
morte degli animali con sintomi di grave cachessia ed all’esame radiografico ed istologico delle 
loro ossa si notava ipercalcificazione delle epifisi delle ossa lunghe e delle zone metafisarie. 


(Docente dell’ Universita di Torino) 


Hypervitaminose par vitamine antirachitique 


On a signalé des perturbations importantes apportées 4 |’organisme de l'enfant par I’ad- 
ministration abusive de vitamine D,. 

Des Auteurs francais ont mis en relief des cas mortels chez des enfants qui montrérent a 
lautopsie des phénoménes dégénératifs graves intéressant le foie et les reins, dus 4 l’ingestion 
continuelle et rapprochée de doses fortes de vitamine D,. 
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Dans ma pratique pédiatrique de plus de vingt ans, j’ai noté que la tolérance des enfants 
pour les doses fortes de vitamine calsahliadee est essentiellement individuelle. Ainsi, tandis que 
certains sujets supportent trés bien plusieurs administrations de 600.000-800.000 Unités de vita- 
mine D, d’autres, aprés ingestion d’une seule ampoule, présentent vomissements, diarrhée, 
dyspepsie, anorexie, amaigrissement. 

Si l'ampoule est administrée par injection, on peut enregistrer une hyperthermie parfois 
élevée, bien que de bréve durée, et des phénoménes d’intolérance, comme nausée, anorexie, ete. 
Je conseille par conséquent la plus grande prudence dans l'emploi de fortes doses de vitamine 
antirachitique, en préférant plutét les doses demi-fortes. 

En expérimentant, il y a quelques années, sur des rats albinos, devenus rachitiques aprés 
régime rachitisant de Mac Collum n. 3143, j’observai qu’en administrant des doses élevées de 
vitamine D,, j’obtenais la mort des animaux avec symptémes de cachexie grave et 4 l’examen 
radiographique et histologique de leurs os on remarquait hypercalcification des épiphyses des 
os longs et des zones métaphysaires. 


Hypervitaminosis of the antirachitic vitamin 


Serious disturbances of the infantile organism, caused by exaggerated administration of vita- 
min D., have been observed. 

Several French researchers have even drawn attention to the occurrence of death in some 
infants who, on autopsy, showed serious degenerative phenomena in the liver and kidneys, due 
to continuous and too close administration of massive doses of vitamin D;. 

In more than 20 years of practice in pediatrics I have observed that the tolerance of infants 
to massive doses of the antirachitic vitamin varies from child to child. Because of this, whilst 
some subjects support quite well the repeated administration of 600,000-800,000 Units of vita- 
min D, others suffer from diarrhoea, dyspepsia, anorexia, and loss of weight after having taken 
the contents of only a single ampoule. If the vitamin is given by injection, hyperthermia may 
occur, even to a serious degree, although of brief duration; this may be accompanied by intole- 
rance phenomena such as nausea, lack of appetite. It is therefore advisable to be extremely prudent 
in the administration of massive doses of the antirachitic vitamin; semi-massive doses are to be 
preferred. 

On experimenting, several years ago, on white rats made rachitic through administration 
of MacCollum’s diet no. 3143, it was observed that large doses of vitamin D, caused the death 
of the animals with grave symptoms of cachexia; radiographic and histological examination 


of their bones showed hypercalcification of the epiphyses‘of the long bones and of the metaphyseal 
zone. 


Hypervitaminose durch antirhachitisches Vitamin 


Es wurden Fille mit schweren Stérungen, hervorgerufen im Kinderorganismus durch 
iibertriebene Verabreichung von Vitamin D., angefiihrt. Franzésische Verfasser hoben sogar 
einige Todesfalle von Kindern hervor, welche bei der Autopsie schwere degenerative Erschei- 
nungen an den Nieren und an der Leber, verursacht durch fortwahrend und zu nah aneinander 
verabreichten Stoss-Dosen von Vitamin D., zeigten. 

In meiner mehr als 20 jahrigen padiatrischen Praxis stellte ich fest, dass die Vertraglichkeit 
der Kinder fiir die Stoss-Dosen von antirhachitischem Vitamin vollkommen individuell ist. 
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Weshalb, wahrend einige Subjekte wiederholte Verabreichungen von 600.000-800.000 Einheiten 
Vitamin D sehr gut vertragen, andere hingegen auch bei Einnahme einer einzigen Phiole Er- 
brechen, Diarrhoe, Dyspepsie, Anorexie sowie Abmagerung feststellen. Wenn das Vitamin 
per Einspritzung verabreicht wird, so kann man als Folge eine auch erhebliche Hyperthermie, 
wennschon von kurzer Dauer, sowie Erscheinungen von Unvertriaglichkeit, wie Ekel, Appetit- 
losigkeit, usw. feststellen. Ich rate deshalb, mit dem Gebrauch von Stoss-Dosen antirhachitischem 
Vitamin sehr vorsichtig zu sein, zumal die Halb-stoss-Dosen vorzuziehen sind. 

Bei vor Jahren Duchgstithaien Untersuchungen an weissen Mausen, die durch rhachiti- 
sierende Diat von Mac Collum n. 3143 rhachitisch gemacht wurden, beobachtete ich, wie ich 
durch Verabreichung hoher Dosen von Vitamin D, den Tod der Tiere mit Symptome schwerer 
Cachexie Slarvciiel” und bei der radiologischen und histologischen Untersuchung in ihren 
Knochen bemerkte man Hyperkalzifikation der Epiphysen der langen Knochen und der meta- 
physéren Zonen. 


Azione di alcune vitamine del gruppo B sull’effetto antigerminativo della tirosina 


CIACERI, Giovanna 


L’azione inibitivo-germinativa della tirosina, valutata in base all’accrescimento delle pian- 
tine di grano, viene parzialmente rimossa dagli effetti esplicati dalle vitamine PP e B,, aggiunte 
singolarmente ai terreni di cultura. L’acido pantotenico, invece, non sembra esercitare al riguardo 
influenza degna di nota. 

I fenomeni osservati si lasciano interpretare alla luce dei moderni orientamenti biochimici, 
che considerano il comportamento catalitico delle vitamine nel metabolismo cellulare, funzione 
questa condizionata dall’integrazione della struttura chimica particolare di tale sostanze nella 
composizione dei fermenti. Nella discussione dei possibili meccanismi in causa, i vari aspetti 
delle interferenze metabolita-antimetabolita lasciano invocare anche il concetto di competizione 
su analogia di configurazione molecolare. 


(Istituto di Farmacologia e Terapia Sperimentale dell’ Universita di Catania) 


Action exercée par certaines vitamines du groupe B sur |’effet anti-germinatif de la thyroxine 


L’action inhibitrice de la thyroxine sur la germination, évaluée d’aprés l’accroissement 
des plantules de blé, est partiellement annulée par les effets des vitamines PP et B,, ajoutées 
séparément aux milieux Je culture. L’acide pantothénique, par contre, ne semble pas exercer 
4 cet égard une influence appréciable. 

Les phénoménes observés peuvent étre interprétés 4 la lumiére des orientations biochimi- 
ques modernes qui tiennent compte du comportement catalytique des vitamines dans le méta- 
bolisme cellulaire, cette fonction étant conditionnée par le réle de la structure chimique parti- 
culigre de ces substances dans la composition des ferments. Dans la discussion sur les différents 
mécanismes pouvant étre envisagés, les divers aspects des interférences métaboliques et antiméta- 
boliques permettent également d’invoquer le concept de compétition en raison de I’analogie des 
moléculaires. 


89 


The action of some vitamins of the B group of the anti-germinative effect of tyrosine 


The inhibitive effects on germination, shown by tyrosine, which have been evaluated on 
the basis of the growth of wheat plants, is partly removed by the application of vitamins PP and 
B,, added singly to the cultures. Contrary to this, pantothenic acid does not appear to exert any 
significant effect. 

The phenomena observed may be interpreted in the light of modern biochemical theories 
which consider the behaviour of vitamins in cellular metabolism, the latter being conditioned 
by the integration of such substances in the composition of the enzymes. The various mechanisms 
of the metabolism are discussed, and the diverse aspects of metabolic-antimetabolic interference 
call to mind the concept of competition between analogues having the same molecular structure, 


Wirkung verschiedener Vitamine der Gruppe B auf den keimungshemmenden Effekt des Tyrosins 


Die keimungshemmende Wirkung des Tyrosins, gemessen an dem Wachstum von Wei- 
zenkeimlingen, wird durch die Vitamine PP und B,, die man einzeln den verschiedenen Nahr- 
biden beigesetzt hat, teilweise aufgehoben. Die Pantothensaure hingegen scheint keine Wirkung 
in dieser Richtung auszuiiben. 

Die beobachteten Vorginge lassen sich auf Grund der modernen biochemischen R icht- 
linien erklaren, welche das katalytische Verhalten der Vitamine im Zellstoffwechsel in Betracht 
ziehen, eine Funktion die durch die Vervollstindigung der besonderen chemischen Struktur 
dieser Substanzen bei der Zusammensetzung der Fermente bedingt wird. Bei der Besprechung 
der méglichen in Betracht kommenden Mechanismen wird erwahnt, dass die verschiedenen 
Erscheinungen von Metabolit-Antimetabolit-Interferenzen auch den Begriff der Kompetition 
auf Grund ahnlicher molekularer Konstitution auf den Plan rufen. 


Studio dello shock indotto da iniezioni endovenose di cloridrato di tiamina 
CHARONNAT, R., LECHAT, P. e CHARETON, J. 


Lo studio dello shock, indotto nel coniglio mediante iniezioni endovenose di cloridrato 
di tiamina, ha rivelato che le manifestazioni determinate dipendevano essenzialmente dalla 
concentrazione della soluzione e dalla velocita di iniezione, dalla quantita iniettata e dal pH. 

Una volta condotto questo lavoro preliminare, abbiamo tentato di spingere oltre le ri- 
cerche onde individuare nella struttura molecolare della tiamina l’insieme di atomi responsabili 
dello scatenamento della serie di fenomeni costituenti lo shock. 

Le nostre esperienze ci hanno permesso di localizzare nella parte pirimidica della molecola 
della tiamina la frazione responsabile dei fenomeni di shock. 

La sostanza tiazolica st é rivelata inattiva. 

E quindi evidente che le manifestazioni dello shock sono legate alla presenza, nella mole- 
cola della tiamina, del costituente pirimidico e non di quello tiazolico. 

In condizioni analoghe, il pirofosfato di tiamina, o cocarbossilasi, ha perso la proprieta 
di scatenare lo shock; per contro le aminopiridine x, $ e y hanno azione fortemente convul- 
sivante; secondo la loro tossicita esse possono essere poste nel seguente ordine: $< x < y 

L’aminotiazolo si é rivelato meno tossico. 

Concludendo, questi studi ci hanno permesso di localizzare nel radicale pirimidico 
la frazione della molecola della vitamina B, responsabile dei fenomeni di shock. Abbiamo inoltre 
studiato comparativamente altre molecole, fra le quali la y-aminopiridina é stata la pit tossica. 
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Etude du choc provoqué par injections intraveineuses de chlorhydrate de thiamine 


L’étude du choc obtenu chez le lapin par injections intraveineuses de chlorhydrate de 
thiamine a montré que les accidents entrainés étaient fonction essentiellement de la concentra- 
tion de la solution et de la vitesse d’injection; par ailleurs de la quantité injectée et du pH. 

Ce travail préliminaire effectué, nous avons essayé d’aller hes loin, et de rechercher dans 
la structure moléculaire de la thiamine, l’ensemble d’atomes qui est responsable du déclenche- 
ment de la chaine de phénoménes constituant le choc. 

Nos expériences nous ont permis de localiser dans la partie pyrimidique de la molécule 
de thiamine la fraction responsable des phénoménes de choc. 

La substance thiazolique s'est montrée inactive. 

Il est trés net que les manifestations du choc sont reliées 4 la présence dans la molécule de 
thiamine du constituant pyrimidique et non du constituant thiazolique. 

Dans des conditions comparables, le pyrophosphate de thiamine, ou cocarboxylase, a 
perdu la propriété de déclencher le choc; au contraire a aminopyridines x @ et + sont trés con- 
vulsivantes; leur toxicité apparait dans l’ordre croissant suivant; $< %<y 

L’aminothiazol, s’avére moins toxique. 

Conclusion: Ces études nous ont permi de localiser dans la partie pyrimidique la fraction 
de la molécule de vitamine B,, responsable des phénoménes de choc. Nous avons comparati- 
vement étudié d’autres molécules parmi lesquelles la y aminopyridine s'est montrée la plus toxique. 


Studies on shock induced by intravenous injections of thiamine hydrochloride 


Studies on shock, induced in the rabbit by intravenous injections of thiamine hydrochloride, 
have shown that the reactions produced essentially depend on the concentration of the solution, 
on the speed of injection, on the quantity injected, and on the pH. 

This preliminary work having been finished, the authors have carried out further 
researches in an effort to determine the group of atoms in the thiamine molecule that trigger the 
series of reactions that constitute shock. 

As a result of these researches it has been discovered that the fraction responsible for shock 
phenomena is localised in the pyrimidine part of the thiamine molecule. 

The thiazolic substance is inactive. 

Is is therefore evident that shock reactions are bound up with the presence of the pyrimidine 
constituent of the thiamine molecule and not with the thiazolic part. 

Thiamine pyrophosphate, or co-carboxylase, has lost the property of triggering shock 
reactions under analogous conditions; contrary to this the x, % and y aminopyridines have a 
strongly convulsant action; they may be placed in the following order of toxicity: 8<i x < y 

Aminothiazole has been shown to be less toxic. 

In conclusion, these studies have shown that the fraction of the vitamin B, molecule that 
causes shock is localised in the pyrimidine radicle. Other comparative studies on other mole- 
cules have been carried out, and y-aminopyridine has been shown to be the most toxic of these. 


Untersuchungen iiber den durch intravendse Injektionen yon Thiamin-Chlorhydrat 
hervorgerufenen Schock 


Die Untersuchungen iiber den Schock, den man beim Kaninchen durch intravendse 
Einspritzungen von Thiamin-Chlorhydrat hervorgerufen hat, haben erwiesen, dass die aufge- 
tretenen Erscheinungen in der Hauptsache von der Konzentration der Lésung und von der 
Injektionsgeschwindigkeit, ausserdem von der eingespritzten Menge und vom pH abhingen. 


9] 


Nachdem wir diese vorbereitenden Studien abgeschlossen hatten, haben wir versucht 
unsere Untersuchungen weiter zu treiben um festzustellen, welche Atomgruppen in der Mole- 
kularstruktur des Thiamins fiir das Auftreten der verschiedenen den Schock Pidenden Erschei- 
nungen verantwortlich sind. : 

Mittels unserer Experimente konnten wir nachweisen, dass die Schockerscheinungen 
durch den Pyrimidin-Anteil des Thiaminmolekiils hervorgerufen werden. 

Der Thiazol-Anteil erwies sich inaktiv. 

Es ist somit klar, dass die Schockerscheinungen an die Anwesenheit der Pyrimidin- und 
nicht der Thiazol-Komponente im Thiamin-Molekiil gebunden sind. 

Unter analogen Versuchsbedingungen fehlt dem Thiaminpyrophosphat (Cocarboxylase) 
die Méglichkeit zur Schockauslésung; die z-, ¢- und +-Aminopyridine besitzen hingegen 
stark krampfauslésende Eigenschaften; ihrer Toxizitat nach kénnen sie in folgender Reihen- 
folge angeordnet werden: <2 < ¥ 

Das Aminothiazol erwies sich weniger toxisch. 

Abschliessend kann gesagt werden, dass wir durch diese Studien die schockauslésenden 
Eigenschaften des Vitamin B,- Molekiils in den Pyrimidinanteil lokalisieren konnten. Zum 
Vergleich haben wir auch noch andere Molekiile untersucht, von denen sich das +-Amino- 
pyridin als das am meisten toxische erwies. 


Su alcune attivita farmacologiche della vitamina K e sui loro rapporti con il problema 
della inibizione dell’accrescimento cellulare 


DI MAGGIO, Gaetano 


L’azione depressiva sui processi dell’accrescimento e della biosintesi cellulare (germina- 
zione semi di grano) esplicata dalla vitamina K (2-metil-1-4-naftochinone) non viene inibita, 
anzi intensificata dall’influenza esercitata dall’acido folico o dall’acido pantotenico, singolarmente 
aggiunti ai terreni di cultura. 

Tale effetto inibitivo-germinativo si apprezza apparentemente analogo a quello che si 
osserva con I’associazione vitamina K e rispettivamente salicilato di sodio, gentisato di sodio, 
p-aminosalicilato di sodio. 

L’interpretazione di queste esperienze coinvolge principalmente l’importanza dei redo- 
xipotenziali e dei redoxisistemi nel metabolismo cellulare, sostenendo cosi la considerazione di 
una aspecificita chimica del fenomeno. 

Dai termini di questa impostazione teorica si lasciano riesaminare alcune ipotesi interpreta- 
tive dei meccanismi di azione dei farmaci adoperati e si possono prevedere possibilita non ancora 
tentate di un impiego di tali sostanze in vari campi della patologia sperimentale. 


(Istituto di Farmacologia e Terapia Sperimentale dell’ Universita di Catania) 


Sur certaines activités pharmacologiques de la vitamine K et sur leurs rapports avec le probleme 
de l’inhibition de l’accroissement cellulaire 


L’action dépressive exercée par la vitamine K (2-méthyl-1-4-naphtoquinone) sur les pro- 
cessus d’accroissement et de biosynthése cellulaire (germination des graines ie blé) n’est pas inhi- 
bée sous l’influence de l’acide folique ou de l’acide pantothénique, ajoutés s¢parément aux mi- 
lieux de culture, mais au contraire intensifiée. 
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Cet effet inhibiteur sur la germination parait analogue 4 celui que l'on observe en associant 
la vitamine K et, respectivement, le salicylate de sodium, le gentisate de sodium, le p-aminosali- 
cylate de sodium. 

L’interprétation de ces expériences est surtout implicitement basée sur l’importance des 
tentiels d’oxyréduction et des systémes oxyréducteurs du métabolisme cellulaire, ce qui con- 
merait l’hypothése de la non-spécificité chimique du phénoméne. 

Ces données théoriques permettent de réexaminer certaines hypothéses d’interprétation des 

mécanismes d’action des substances utilisées, et l’on peut prévoir de nouvelles possibilités quant a 
l'utilisation de ces mémes substances dans les différents domaines de la pathologie expérimentale. 


Concerning some of the pharmacological activities of vitamin K and their relation to the problem 
of the inhibition of cellular development 


The depressive action exerted by vitamin K (2-methyl-1-4-naphthaquinone) on growth 
processes and cellular biosynthesis (germination of wheat seeds) is not inhibited, but is rather 
intensified, by the action of folic or pantothenic acids, added singly to the culture medium. 

This inhibition effect on germination appears to be apparently analogous to that observed 
when vitamin K is combined with sodium salicylate, sodium gentisate, and sodium p-amino- 
salicylate respectively. 

The explanation of these effects principally involves the importance of redoxipotentials 
and redoxisystems in cellular metabolism, thus upholding the consideration of the phenomenon 
being chemically aspecific. 

At the end of this theoretical discussion, some hypotheses regarding the mechanism of 
action of the drugs used are re-examined, and it is possible to foresee the use of such substances 
in various fields of experimental pathology where they have not yet been employed. 


Uber einige pharmakologische Wirkungen des Vitamins K und iiber deren Beziehungen 
zum Problem der Zellwachstumshemmung 


Die hemmende Wirkung, die vom Vitamin K (2-Methyl-1,4-naphthochinon) auf die 
Wachstums- und zellularen Biosynthese-Prozesse (Weizenkeimlinge) ausgeiibt wird, erleidet 
durch die Verabreichung von Folsaure oder Pantothensaure, die einzeln den Nahrbéden zugefiigt 
wurden, keine Abschwachung sondern vielmehr eine Verstarkung. 

Dieser keimungshemmende Effekt scheint analog demjenigen zu sein, den man nach 
Kombination des Vitamins K mit Natriumsalicylat bezw. Natriumgentisat oder Natriumpara- 
aminosalicylat beobachtet. 

Zur Erklarung dieser Ergebnisse muss man vor allem die Bedeutung der Redox-Poten- 
tiale und der Redox-Systeme ftir den Zellstoffwechsel in Betracht ziehen, woraus sich die che- 
mische Unspezifitit der Erscheinung ergibt. 

Als Ergebnis dieser theoretischen Erwagungen kann man einige Hypothesen, mit denen 
man den Wirkungsmechanismus der verwendeten Medikamente zu erkliren sucht, erneut 
aufrollen, und man darf gewisse noch nicht versuchte Méglichkeiten zur Verwendung dieser 
Substanzen auf verschiedenen Gebieten der experimentellen Pathologie vermuten. 
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La pervitaminizzazione preventiva 


GLAUNES, Jean-Pierre 


L’Autore, basandosi su ricerche sperimentali e cliniche precedenti, definisce cid che egli 
intende per pervitaminizzazione. Volendo in questa Relazione dimostrare solo l’interesse pratico, 
si limita alla vitamina C ed alla vitamina B,. 

Per le prima egli prevede particolarmente la prevenzione delle malattie infettive e delle 
malattie del sangue. 

Per la seconda considera la pervitaminizzazione negli sforzi muscolari intensi e anche 
nella prevenzione delle lesioni dell’alcoolismo. 

L’Autore conclude che la pervitaminizzazione preventiva appartiene maggiormente al 
campo della dietetica che a quello della ‘terapeutica medicamentosa. 


(Laboratorio Centrale di Ricerche Dietetiche di Parigi) 


La pervitaminisation préventive 


L’ Auteur, se basant sur des recherches expérimentales et cliniques antérieurement poursui- 
vies, définit ce qu'il entende par pervitaminisation. Voulant ici démontrer l’intérét pratique, il 
se limite 4 la vitamine C et 4 la vitamine B,. 

Pour la premiére, il envisage particuliérement la prévention des maladies infectieuses et 
des maladies du sang. 

Pour la seconde il aborde la pervitaminisation dans |’effort musculaire intensif ainsi que la 
prévention des Iésions dans I’alcoolisme. 

L’ Auteur termine sur le fait que ia pervitaminisation préventive est bien plus du domaine 
de la diététique que de la thérapeutique médicamenteuse. 


Preventative pervitaminization 


The Author defines what he means by pervitaminisation, on the basis of previous experi- 
mental and clinical research. As in this communication he wishes only to show the practical 
interest of the subject, he limits the consideration to vitamins C and B,. 

He particularly foresees the former being used in the prevention of infectious diseases and 
in diseases of the blood. 

In the case of the second mentioned vitamin he considers pervitaminization in intense 
muscular exertion and even in the prevention of lesions due to alcoholism. 

The Author concludes that preventative pervitaminization belongs more to the dietetic 
field than to that of medicinal therapeutics. 


Die priventive Pervitaminisierung 


Der Verfasser, gestiitzt auf friihere experimentelle und klinische Untersuchungen, defi- 
niert was er unter « Pervitaminisierung » versteht. Nachdem er in dieser Mitteilung nur das 
praktische Interesse herausstellen will, beschrinkt er sich auf das Vitamin C und auf das Vi- 
tamin B,. 
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Das erstere empfiehlt er besonders zur Prophylaxe der Infektionskrankheiten und der 
Blutkrankheiten. 

Beim zweiten zieht er die Pervitaminisierung bei starken Muskelanstrengungen und auch 
zur Verhiitung von Alkoholschaden in Betracht. 

Der Verfasser stellt fest, dass die praventive Pervitaminisierung vorwiegend in das Gebiet 
der Ernahrung und weniger in dasjenige der medikamentésen Therapie gehért. 


Il limone: sua efficacia terapeutica nelle infezioni e nelle malattie infettive, 
nelle forme allergiche, nelle pletore e nell’ipertensione arteriosa 


MEDAWAR, Henri 


Trascurando di proposito il problema biochimico, nella presente comunicazione prendo 
in considerazione gli effetti terapeutici e clinici del « citrus limonum ». 

Le sue vitamine ed i suoi effetti anticoagulanti, antipiretici e diuretici sono naturali, ¢ nella 
sua polpa carnosa ed odorosa é contenuta una vera formula magistrale superiore a quella di 
numerosi preparati sintetici. 

La sua prescrizione é in generale ben accetta e ben tollerata. 

Il succo di limone viene diluito da 4 a 10 volte con acqua semplice o dolcificata con zuc- 
chero, con miele 0 con saccarina, con o senza rhum o acqua di fiori d’arancio. Esso pud essere 
somministrato a tutte le ore, per un giorno intero, ed a digiuno, oppure con una frequenza ed un 
dosaggio inferiore, per parecchi giorni di seguito, associato ad un regime alimentare adeguato 
alle condizioni del paziente. Nei pletorici, negli ipertesi e negli obesi ¢ consigliabile la sospensione 
di un giorno alla settimana. La somministrazione di succo di limone determina un miglioramento 
notevole delle crisi di orticaria, permette la comparsa di una azione antipiretica, anticoagulante 
e diuretica nei pazienti chirurgici, nei casi di malattie infettive e specialmente di influenza, e 
offre il vantaggio di favorire l’alimentazione grazie alla presenza di sostanze dolcificanti. 


(Medico consulente a Vichy) 


Le citron: son efficacité thérapeutique dans les infections et les maladies infectieuses, 
dans les allergies, les pléthores et "hypertension artérielle 


Négligeant intentionellement la question bio-chimique, je n’envisage dans cette communi- 
cation que les effets thérapeutiques et didi du «citrus limonum» qu’on trouve partout et qui 
est 4 la portée de tous. 

Ses vitamines, ses actions anticoagulante, antipyrétique et diurétique sont naturelles et 
cest une véritable formule magistrale qui est contenue sous cette gangue charnue et odorifé- 
rante, formule qui présente bien des avantages sur de nombreuses compositions synthétiques. 

La prescription en est aisée, agréable et bien tolérée en général. Le jus d’un citron est étendu 
de 4 4 10 fois son volume d’eau simple ou édulcorée au sucre, au miel, 4 la saccharine, avec ou 
sans rhum ou eau de fleurs d’oranger. Il en est pris un toutes les heures, durant une journée en- 
titre, 4 l’exclusion de tout aliment. Ou bien en moindre fréquence et quantité, pendant plusieurs 
jours de suite avec un régime alimentaire approprié 4 ’état du malade. Pause salutaire hebdoma- 
daire d’une journée chez les pléthoriques, les hypertendus, les obéses; amélioration spectaculaire 
des crises d’urticaire; actions antipyrétique, anticoagulante, diurétique chez les opérés, dans 
les maladies infectieuses et spécialement la grippe, avec réconfort et nutrition par la partie 
édulcorante. 
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The lemon: considerations on its therapeutic efficacy in infections and in infective diseases, 
in allergic conditions, in plethora and in arterial hypertension 


Leaving untouched the biochemical problem, the present communication considers 
the therapeutic and clinical effects of « citrus limonum ». 

Its vitamin content, its anticoagulant, antipyretic, and diuretic effects are natural, and in 
its sweet-smelling and fleshy pulp it contains a paenaaeuiel formula much superior to many 
synthetic preparations. 

Its prescription is generally well received and well tolerated. 

Lemon juice is diluted 4-10 times with water, or water sweetened by the addition of sugar, 
honey or saccharine, with or without the addition of rum or orange-flower water. It may be 
administered at all hours, for an entire day, on fasting, or for several days following, in reduced 
dosage combined with a diet suited to the patients needs. It is advisable to suspend administration 
one day every week in the case of plethoric, hypertensive and obese patients. The administra- 
tion of lemon juice gives rise to marked improvements in urticarial crises, causes the appearance 
of an antipyretic, anticoagulant and diuretic action in surgical cases, in infectious cases and parti- 
cularly in influenza, and has the further advantage of aiding alimentation, due to the presence 
of sweetening substances. 


Die Zitrone: ihre therapeutische Wirksamkeit bei Infektionen und bei Infektionskrankheiten, 
bei allergischen Zustanden, bei Plethora und bei der arteriellen Hypertension 


Der Verfasser vernachlassigt in dieser Mitteilung absichtlich das biochemische Problem 
und bespricht die therapeutischen und klinischen Wirkungen des « citrus limonum ». 

Seine Vitamine und seine koagulationshemmenden, antipyretischen und diuretischen 
Wirkungen sind natiirlich, und in seiner fleischigen und ee Soy Pulpa ist eine richtig- 
gehende Magistralformel enthalten, die derjenigen zahlreicher synthetischer Praparate iiberle- 
gen 1st. 

Seine Verschreibung wird im allgemeinen gerne angenommen und wird gut vertragen. 

Der Zitronensaft wird mit gewdhnlichem oder gezuckertem Wasser, mit Honig oder 
Saccharin, mit oder ohne Rum oder Orangenbliitenwasser 4 bis 10 Mal verdiinnt. Er kann 
jede Stunde einen ganzen Tag lang, auch niichtern, oder weniger haufig und in geringeren 
Mengen wahrend mehrerer aufeinanderfolgender Tage gegeben werden, zusammen mit einer 
Kost, die den Verhiltnissen des Patienten angepasst ist. Bei Plethora, Hypertension oder Fett- 
sucht empfiehlt es sich, einen Tag in der Woche auszesetzen. Die Verabreichung von Zitro- 
nensaft bewirkt eine wesentliche Besserung urtikarieller Krisen und entfaltet bei chirurgischen 
Patienten, bei Infektionskrankheiten und insbesondere bei Influenza eine antipyretische, koagu- 
lationshemmende und diuretische Wirkung; ausserdem besteht der Vorteil, dass infolge des 
Vorhandenseins von Siisstoffen die Ernahrung geférdert wird. 


Impiego di derivati della vitamina K, nelle poussées reattive e nelle lesioni infiltrative della lebbra 
MERKLEN, F. P. e RIOU, M. 

Gli AA. -— avendo ottenuto una regressione notevolmente rapida delle reazioni leprose, 
alcune delle quali particolarmente gravi, con iniezioni endovenose di estere dibenzoilsolfonico 


della diidrovitamina K;, e a seguito dei risultati favorevoli riscontrati dopo trattamento con sol- 
foni nella tolleranza, sulle lesioni infiltrative, sui dolori nevritici, sulle condizioni generali ed 
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anche sulle lesioni oculari (2 pazienti) - sono stati portati ad utilizzare in 25 casi di lebbra i 
derivati della vitamina Kg, soli o associati ai solfoni, tanto per via venosa che per via orale. 

Innegabile sembra I’azione sugli infiltrati delle lesioni di Hansen, le quali regrediscono con- 
temporaneamente all’attenuarsi della colorazione eritematosa, e sui noduli lepromatosi, grazie 
a questa unica — che perd, almeno sino ad ora, non ha sembrato esercitare alcuna influenza 
né sulla presenza dei bacilli di Hansen, né sulla negativita della reazione di Mitsuda. 


(Istituto di Patologia Sperimentale e Comparata della Facolta di Medicina dell’Universita di Parigi) 


Emploi de dérivés de vitamine K, dans les poussées réactionnelles et les infiltrations lésionnelles 
de la lépre 


MM. F. P. Merklen et M. Riou, ayant obtenu une régression remarquablement rapide 
de réactions lépreuses, certaines particuliérement sévéres, 4 l’aide d’injections intra-veineuses 
dester di-benzoylsulfonique de la di-hydro-vitamine K;, ont été amenés en raison des résultats 
favorables obtenus non seulement dans la tolérance du traitement sulfoné, mais méme sur I’in- 
filtration Iésionnelle, sur les douleurs névritiques, sur l'état général, voire méme dans 2 cas sur 
les lésions oculaires, 4 utiliser dans 25 cas de fos les dérivés de la vitamine K,,, soit en injections 
intra-veineuses, soit par voie buccale, en association avec les sulfones ou méme 4 I’exclusion de 
toute autre thérapeutique. 

L’action semble indubitable sur l’infiltration des lésions hanséniennes, qui s’affaissent en 
méme temps que leur teinte érythémateuse s’estompe, et des nodules lépromateux ont pu s'effa- 
cer par cette seule médication, qui cependant, jusqu’a présent, n’a semblé exercer 4 elle seule 
aucune influence sur la présence des bacilles de Hansen, ni éventuellement sur la négativité de la 
réaction de Mitsuda. 


The use of vitamin K, derivatives in the reactive poussées of infiltrative leprous lesions 


The Authors obtained marked, rapid, regression in leprous reactions, some of which were 
particularly serious, by intravenous injection of the dibenzenesulphonic ester of vitamin K; 
dihydrate. Following upon this, and also upon the favorable results encountered in the infiltra- 
tive lesions, in the neuritic pains, in the general condition, in the ocular lesions (2 patients) and 
in tolerance to the drug, after sulphone treatment, the Authors decided to administer vitamin K,; 
derivatives, both orally and intravenously, either alone, or combined with sulphones, in 25 cases 
of leprosy. 

The action on the infiltrates of Hansen’s lesions appears to be undisputable; the lesions 
regress, and at the same time the erythematous coloration becomes attenuated. The same is 
also true for the lepromatous nodules, but up to now this single therapy has not exerted any 
apparent influence on the presence of Hansen’s bacilli, nor on the negativity of Mitsuda’s reaction. 


Die Verwendung von Abkémmlingen des Vitamins K, bei den reaktiven Schiiben und bei den 
infiltrativen Lasionen der Lepra 


Die Verfasser, welche mit den intravendsen Injektionen des Dibenzoylsulfonesters des 
Dihydrovitamins K,; einen bemerkenswert raschen Riickgang der leprésen Reaktion, teilweise 
auch bei besonders schweren Fallen, erzielt hatten und die mit der gut vertragenen Sulfonthe- 
tapie giinstige Wirkungen auf die Infiltrationen, die neuritischen Schmerzen, das Allgemein- 
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befinden und auch auf die Augenlisionen (2 Patienten) gesehen hatten, sind nun dazu iiberge- 
gangen, bei 25 Leprakranken die Abkémmlinge des Vitamins K;, allein oder in Verbindung 
mit Sulfonen, intravenés oder peroral zu verabreichen. 

Unzweifelhaft scheint der Effekt auf die Infiltrate der Hansenschen Lasionen, welche 
gleichzeitig mit der Abschwachung der erythematosen Farbung zuriickgehen, und auf die lepro- 
matésen Knétchen; diese Therapie allein scheint jedoch, wenigstens bis heute, keinen Einfluss 
auf das Vorhandensein der Hansenschen Bakterien noch auf das Negativwerden der Mitsuda- 
Reaktion auszuiiben. 


La vitamina B,2 in alcune malattie del sistema nervoso 
RUOSI, Domenico 


L’A. in 3 casi di paraplegia spastica da mielite, in 5 da encefalomielite disseminata e¢ in 3 
di sclerosi a placche, non ha notato effetti degni di rilievo della sindrome nervosa dalla sommi- 
nistrazione per via parenterale (talora anche endorachidea) di vitamina B,, alla dose complessiva 
di 250 mcg, con 15 mcg a giorni alterni. 

In parecchi casi di psiconeurosi depressiva invece ha notato discreto miglioramento nelle 
forme su base tossinfettiva. 

In un caso di psicosi tireotossica, la vitamina B,, usata ale stesse dosi determind un 
miglioramento che si accentud in seguito con la terapia tiouracilica. 

In alcuni casi di vascolopatie cerebrali (embolie, trombosi, endoarteriti) il miglioramento 
fu reso pit evidente associando la vitamina B,, alle altre cure. 

In un caso di eredoatassia cerebellare tipo Friedreich la somministrazione di vitamina B,, 
a dosi massive e cioé 150 mcg al giorno per via parenterale ha fatto rilevare dopo circa un mese 
il miglioramento dell’atassia, del trofismo, del tremore e delle condizioni generali. 


(Centro Neurologico « L. Bianchi», Ospedale Morvillo, Napoli) 


La vitamine B,. dans certaines maladies du systéme nerveux 


L’Auteur, dans 3 cas de paraplégie spasmodique dus 4 une myélite, dans 5 cas dus 4 une 
encéphalomyélite diffuse et dans 3 cas dus 4 une sclérose en plaques, n’a constaté aucun effet 
digne de mention provoqué sur le syndrome nerveux par |’administration parentérale (et parfois 
méme intrarachidienne) de vitamine B,, 4 la dose globale de 250 mcg, 4 raison de 15 mcg tous 
les deux jours. 

Dans plusieurs cas de psychonévrose dépressive, par contre, |’Auteur a noté une amiélio- 
ration discréte dans les formes 4 base toxi-infectieuse. 

Dans un cas de psychose thyréotoxique, la vitamine B,, utilisée aux mémes doses a détér- 
miné une amélioration s’étant accentuée a la suite d’une thérapeutique par les thiouraciles. 

Dans certains cas de vasculopathie cérébrale (embolies, thromboses, endartérites), l’amélio- 
ration a été rendue plus évidente en associant la vitamine B,, aux autres traitements. 

Dans un cas d’hérédo-ataxie cérébelleuse du type Friedreich, l’administration de vita- 
mine B,, 4 doses massives, 4 savoir 150 mcg par jour par la voie parentérale, a permis d’enre- 
gistrer au bout d’un mois environ |’amélioration de l’ataxie, du trophisme, du tremblement et 
de l'état général. 
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Vitamin By. in some diseases of the nervous system 


The Author has noticed no significant changes in the nervous syndromes of 3 patients 
suffering from myelitic spastic paraplegia, of 5 patients with disseminated encephalomyelitis, 
and of 3 patients with disseminated sclerosis, after parenteral administration (sometimes intra- 
thecal) of vitamin B,, at a total dosage of 250 gamma, 15 gamma being given on alternate days. 

On the other hand a moderate improvement has been noted in some cases of depressive 


psychoneurosis which have a toxico-infective base. 


In one case of thyrotoxic psychoneurosis, similar doses of vitamin B,, gave rise to impro- 


vements which increased following thiouracil therapy. 


In some cases of cerebral vasculopathy (embolism, thrombosis, endoarteritis) the impro- 


vement was more marked when the vitamin B,, was combined with other treatments. 


In one case of hereditary ataxia (Friedreich’s disease) the parenteral administration of mas- 
sive doses of vitamin B,2, i.e. 150 gamma daily, caused, after one month, an improvement in 


the ataxia, in the trophism, in the tremor, and in the general conditions. 


Das Vitamin B,2 in einigen Erkrankungen des Nervensystems 


In 3 Fallen von spastischer Paraplegie nach Myelitis, in 5 Fallen von disseminierter Ence- 
phalomyelitis und in 3 Fallen von multipler Sklerose konnte der Verfasser mit der parenteralen 
(manchmal auch intralumbalen) Verabreichung von Vitamin B,, in einer Gesamtdosis von 250 
Mikrogramm (jeden zweiten Tag 15 Mikrogramm) keine nennenswerte Wirkung auf das 


nervise Syndrom erzielen. 


In etlichen Fallen von depressiver Psychoneurose konnte er hingegen, soweit es sich um 
Erscheinungen toxisch-infektiven Ursprungs handelte, cine einigermassen gute Besserung beob- 


achten. 


In einem Fall von thyreotoxischer Psychose fiihrte das Vitamin B,, in denselben Dosen 


zu einer Besserung, die sich nachher mit Thiouracil-Behandlung weiterhin verstirkte. 


In einigen Fallen von Gehirngefassleiden (Embolien, Thrombosen, Endarteritis) wurde 


das Ergebnis anderer Therapien durch die Hinzufiigung von Vitamin B,,. verbessert. 


In einem Fall von cerebellarer Heredoataxie nach Friedreich fiihrte die Verabreichung 
hoher Vitamin B,.-Dosen (150 Mikrogramm tiglich parenteral) innerhalb etwa eines Monats 
zur Besserung der Ataxie, der trophischen Stérungen, des Tremors und des Allgemeinbefindens. 


6° Tema - Vitamine ed enzimi dal punto di vista biochimico 


ROSSI FANELLI, Alessandro Relazione generale 


Lo studio delle relazioni tra vitamine ed enzimi viene limitato, data l’estensione dell’ar- 
gomento, alle vitamine del gruppo B ed ai relativi coenzimi. Le conoscenze in questo campo 
sono oggi assai soddisfacenti: si conosce infatti la costituzione chimica della maggior parte dei 
coenzimi derivati dalle vitamine B, e¢ si é riusciti ad ottenere la sintesi chimica e biologica ed a 


conoscere intimamente il meccanismo di azione della maggior parte di questi composti. 
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Nella parte generale, dopo una breve introduzione, viene esposto il concetto di « forma 
fisiologicamente attiva » di vitamina e viene indagato sui processi che si svolgono nell’ organismo ¢ 
per la trasformazione delle vitamine nelle loro forme attive. In particolare viene preso in esame ee . 
il processo della sintesi biologica del coenzima e dell’oloenzima alla relativa vitamina. Vengono oe jf 
poi brevemente illustrati i vari tipi di reazioni enzimatiche che sono utilizzate dagli organismi al 
nel corso dei processi metabolici e nelle quali intervengono le vitamine B come enzimi. 

Nella seconda parte vengono presi in esame i vari coenzimi derivati dalle singole vita- . 
mine B. Per ciascuno di essi si riferisce brevemente sulla costituzione chimica, la sintesi biologica 6 
e chimica e il meccanismo d’azione. Infine viene accennato alla possibilita di un nuovo tipo di oi 
avitaminosi e di ipoavitaminosi dovuto a disturbi dei processi di biosintesi degli enzimi dalle cg 
relative vitamine. 

trot 
(Istituto di Chimica Biologica dell’ Universita di Roma) 
6™ Theme - Vitamines et enzymes du point de vue biochimique 
Rapport général 
Etant donné l’étendue de ce sujet, l'étude des rapports entre vitamines et enzymes est auf 
limitée aux vitamines du groupe B et aux coenzymes qui les concernent. Les connaissances en ce 
domaine sont aujourd'hui trés satisfaisantes: on connait en effet la constitution chimique de la hev 
majorité des coenzymes des vitamines du groupe B et on a reussi 4 obtenir la synthése chimique Au 
et biologique et 4 connaitre en détail le mécanisme d'action de la majorité de ces composés. W: 

Dans la partie générale, aprés une courte introduction, on expose la signification de « forme 
physiologiquement active » d’une vitamine et on prend en considération les procés qui ont lieu Wil 
dans l’organisme pour la transformation des vitamines dans leurs formes physiologiquement det 
actives. En particulier on prend en examen le procés de synthése biologique du coenzyme et 
de l’oloenzyme 4 partir de la vitamine relative. Vit 

Ensuite on traite bri¢évement des différents types de réactions enzymatiques qui sont utilisés 
par les organismes au cours du métabolisme et dans lesquelles les vitamines du groupe B prennent dé: 
part comme enzymes. bic 

Dans la deuxiéme partie, on prend en examen les différents coenzymes derivés des vita- iib 
mines B. Pour chacun d’eux on expose briévement la constitution chimique, la synthése biolo- vo 
gique et chimique et le mécanisme d'action. 

Enfin on fait remarquer la possibilité d’un nouveau type d’avitaminose et hypoavitaminose 
dai 4 des troubles dans les procés de byosinthése des enzymes a partir des vitamines relatives. 

6" Subject - Vitamins and enzymes from the biochemical viewpoint 7 
General report 

The study of the interelationships between vitamins and enzymes, owing to the width " 
of the subject, is limited to the vitamins of the B group and to the coenzymes related to them. , 

The knowledge in this field is today very caudemies we know, in fact, the chemical I 
structure of most of the coenzymes of the B vitamins and we have succeeded in obtaining the “ 
chemical and biological synthesis and in ascertaining the action-mechanism of the majority of ti 
these compounds. a 
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In the first part, after a short introduction, the meaning of «"physiologically active form » 
of a vitamin is explained and the processes which take place in the body for the transformation 
of the vitamins in their physiologically active forms are investigated: the biological synthesis 
of the coenzyme and of the oloenzyme from the related vitamin being particularly considered. 

The different types of enzymatic reactions which are utilised by the body in the metabolic 
process and in which the B vitamins take place as enzymes are then briefly discussed. 

In the second part, the different coenzymes derived from each B vitamin are considered: 
for each the chemical structure, the biological and chemical synthesis and the action mechanism 
are briefly treated. 

Eventually, the possibility of a new type of avitaminosis and hypoavitaminosis due to 
troubles in the biosynthesis of enzymes from the related vitamins is discussed. 


6. Thema - Vitamine und Enzyme vom biochemischen Standpunkt 
Allgemeine 


Die Beschprechung iiber die Bezichung zwischen Vitamine und Enzyme wird begrenzt 
auf die Vitamine der B-gruppe und auf die angehdrigen Coenzyme. 

Die Kentnisse auf diesem Gebiete sind heute sehr befriedigend; nahmlich kennen wir 
heute die chemische Zusammensetzung der meisten Coenzyme der Vitamine der B-gruppe. 
Ausserdem sind mehrere Coenzyme auf chemischem und biologischem Weg synthetisiert und ihr 
Wirkungsmechanismus aufgeklart worden. 

In dem ersten Teil, nach einer kurzen Einleitung, wurde der Begriff von « physiologisch- 
wirksamer Form » irgend einer Vitamine aufgeklirt und der Mechanismus der Umwandlung 
der Vitamine in ihrer physiologisch-wirksamen Form naher untersucht. 

Auf die biologische Synthese der Coenzyme und der Oloenzyme aus den angehérigen 
Vitaminen wurde besonders Wert gelegt. 

In dem zweiten Teil werden die verschiedenen Coenzyme, die aus den eizelnen Vitaminen 
dér B-gruppe herkommen, untersucht: fiir jedes wird die chemische Zusammensetzung, die 
biologische und chemische Synthese und der Wirkungsmechanismus aufgeklart. Letztens wird 
iiber die Méglichkeit einer neuen Art Avitaminosis und Hypoavitaminosis kurz berichtet, die 
von Stérungen in der Biosynthese der Enzyme aus den angehérigen Vitaminen abhingt. 


Vitamine ed enzimi. Considerazioni cliniche 


Relation 


VANNOTTI, Alfred Relazione generale 


L’azione biologica delle vitamine é intimamente legata alla loro funzione enzimatica. 
A questo proposito, alcune vitamine (complesso B e vitamina K) si differenziano dalle altre per 
il fatto che, in seguito a trastormazione parziale nell’organismo (fosforilazione) ed a copulazione 
con una proteina, esse formano dei fermenti cellulari e partecipano attivamente, come cofermenti, 
alla regolazione del metabolismo intermedio dei carboidrati, delle proteine e dei grassi. 

Dal punto di vista clinico, si conosce tutta una serie di sintomi intimamente legati ad altera- 
zioni della funzione di questi fermenti, dovute sia a carenza o ad eccessiva utilizzazione delle 
vitamine corrispondenti, sia a trasformazione insufficiente di queste in cofermenti. 
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Per quanto riguarda le vitamine del gruppo B, che partecipano alla formazione di fer- 


menti regolatori della respirazione e del chimismo cellulare, si osservano lesioni intimamente the 
legate al metabolismo dei tessuti e caratterizzate in generale da alterazioni della pelle e delle co 
mucose, da turbe gastro-intestinali e neurologiche, e da forme diverse di anemia e di sintomi vit 
circolatori. Le alterazioni del metabolismo intermedio dei carboidrati (diabete), delle proteine ra 
(sintesi alterata) e dei grassi (degenerazione grassa del fegato) costituiscono spesso l’espressione di tis 
alterazioni fermentative riportabili a turbe vitaminiche del complesso B. Infine, la vitamina K ne 
agisce per via enzimatica come fattore di crescita e stimola la produzione della protrombina in 
epatica. of 
Esempi clinici mettono in evidenza nel presente lavoro l’importanza primordiale dj to 
queste vitamine come fattori costitutivi essenziali di questi fermenti. fa 
(Clinica Medica dell’ Universita di Losanna) 
ess 


Vitamines et enzymes. Considérations cliniques 


Rapport général 


L’action biologique des vitamines est intimement liée 4 leur fonction enzymatique. A ce 


propos, certaines vitamines (groupe B et vitamine K) se différencient des autres par le fait que 8 
transformées dans l’organisme en partie (phosphorylation) et couplées 4 une protéine, elle forment ~ 
des ferments cellulaires et participent intimement, comme coferments, a la régulation du méta- Pi 
bolisme intermédiaire des hydrates de carbone, des protéines et des graisses. St 
La clinique connait toute une série de sympt6émes liés intimement 4 des troubles de la fonc- 
tion de ces ferments, troubles dus soit 4 la carence ou a une trop grande utilisation des vitamines Fi 
correspondantes, soit 4 une transformation insuffisante de celles-ci en coferments. En ce qui sc 
concerne les vitamines du groupe B qui participent 4 la formation de ferments régulateurs de la oO 
respiration et du chimisme cellulaire, on observe des lésions liées intimement au métabolisme des rt 
tissus et caractérisées en général par des altérations de la peau et des muqueuses, par des troubles V 
gastro-intestinaux et neurologiques, par différentes formes d’anémie et des symptémes circula- u 
toires. Les altérations du métabolisme intermédiaire des hydrates de carbone (diabéte), des pro- F 
téines (synthése altérée) et des graisses (dégénérescence graisseuse du foie) sont souvent aussi b 
l’expression d’altérations fermentatives dues aux troubles vitaminiques du groupe B. Enfin, . 
la vitamine K agit par voie enzymatique comme facteur de croissance et stimule la production F 
de la prothrombine hépatique. P 
Des exemples cliniques mettent en évidence dans le présent travail le réle primordial de 
ces vitamines en tant que facteurs constituants essentiels de ces ferments. a 


Vitamins and enzymes. Clinical considerations 


General report L 


The biological action of the vitamins is intimately bound to their enzymic function. Cer- 
tain vitamins (group B and vitamin K) distinguish themselves from the others, because when ¢ 
they are partially transformed in the organism (phosphorylation) and coupled to a protein, they 
form cellular ferments and participate intimately, as coferments, at the regulation of the inter- 
mediary metabolism of carbohydrates, proteins and fats. 
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The clinic knows a series of symptoms intimately bound to troubles of the function of 
these ferments; these troubles are due either to the deficiency or a too great utilization of the 
corresponding vitamins or to their insufficient transformation in coferments. Concerning the 
vitamins of the group B which participate to the formation of regulator ferments of the respi- 
ration and of the cellular chemism, we observe lesions intimately bound to the metabolism of 
tissues and characterised in general by alterations of skin and mucosa, by gastro-intestinal and 
neurologic disturbances, by different forms of anemia and circulatory symptoms. The changes 
in the intermediary metabolism of carbohydrates (diatebes), of proteins rx er synthesis) and 
of fats (fatty degeneration of liver) are also often the expression of fermentative alterations due 
to vitaminic troubles of the group B. At last, the vitamin K acts by enzymic tract as a growth 
factor and stimulates the production of hepatic prothrombin. 

Clinical examples show in the present work the primordial action of these vitamins as 
essential constituent factors of these ferments. 


Vitamine und Enzyme. Klinische Betrachtungen 
Allgemeine 


Die biologische Wirkung der Vitamine ist mit der Funktion der Zellenzyme innigst 
gebunden. In dieser Beziehung verhalten sich einige Vitamine (B-Vitamingruppe und Vita- 
min K) anders als die iibrigen, da sie, im Organismus verarbeitet (Phosphorylierung) und an 
Protein gebunden, Zellfermente bilden und als Cofermente an die Regulation des intermediaren 
Stoffwechsels der Kohlenhydrate, der Proteine und der Fette teilnehmen. 

Die Klinik kennt schon seit langerer Zeit eine Reihe von Symptomen, die durch dic 
Funktionsstérung dieser Fermente ausgelést sind. Diese Insuffizienz der Fermentwirkung ist 
sowohl durch Mangel als auch durch zu starke Anspruchnahme der entsprechenden Vitamine 
oder durch mangelhafte Umbildung derselben in das Coferment ausgelést. Die Fermentsté- 
rungen, die in enger Beziehung mit den Vitaminen der Gruppe B stehen, verursachen durch 
Verinderung der Regulation der Zellatmung und des Zellchemismus Schadigungen der Haut 
und der Schleimhaut, des Magendarmtraktus, des Nervensystems, Anadmien verschiedener 
Formen und Kreislaufsymptome. Stoffwechselstérungen im Gebiete der Kohlenhydrate (Dia- 
betes), der Proteine (Hypoproteinemie), der Fette (Leberverfettung) sind oft der Ausdruck fer- 
mentativer Verinderungen in enger Bezichung mit der gestérten metabolischen Vitamin B- 
Funktion. Schliesslich wirkt das Vitamin K enzymatisch als Wachstumsfaktor und steuert die 
Produktion des Prothrombins in der Leber. 

Klinische Beispiele werden in dieser Arbeit erwahnt, die die wichtige Rolle dieser Vitamine 
als essentielle Elemente der entsprechenden Fermente unterstreichen. 


Flavine in secreti seminali 
LEONE, E. e MEROLLA, F. 


Viene descritta una ricerca volta a stabilire la natura delle sostanze, di colore giallo e dotate 
di fluorescenza verde in luce ultravioletta, che sono presenti nel secreto delle vescichette semi- 
nali di toro. I risultati di tale ricerca sono inquadrati e discussi nell’ambito del problema generale 
del metabolismo dei liquidi seminali. 


(Centro di Studio per l’Enzimologia del C.N.R., presso I’Istituto di Chimica Biologica dell’ Universita di Napoli) 
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Relation 


Flavines dans les sécrétions seminales 


On rapporte une recherche tendant 4 établir la nature des substances, de couleur jaune et 
douées d’une fluorescence verte 4 la lumiére ultra-violette, qui sont présentes dans la sécrétion 
des vésicules séminales du taureau. Les résultats de cette recherche sont situés et discutés dans 
le cadre du probléme général du métabolisme du liquide séminal. 


Flavine in seminal secretion 


The nature of the yellow substances, which give a green fluorescence under ultraviolet 
light, that are present in the secretion from the seminal vesicles of bulls, has been studied. The 
results of the research have been systematically discussed in the ambit of the general problem 
of metabolism of the seminal fluid. 


Flavinkérper in der Samenfliissigkeit 


Es werden die Untersuchungen beschrieben, die durchgefiihrt wurden, um die Natur 
der in der Samenblaschenfliissigkeit des Stieres vorkommenden Substanzen zu bestimmen, die 
gelb aussehen und im Ultraviolettlicht griin fluoreszieren. Die Ergebnisse dieser Studien werden 
in das allgemeine Problem des Stoffwechsels der Samenfliissigkeiten eingeordnet und in diesem 
Rahmen_ besprochen. 


Il criocandito 
MARSILI, Sante 


Il candito a freddo, ottenuto mediante procedimento brevettato, é il vero candito crudo 
che nulla toglie al prodotto naturale fresco; anzi lo migliora nel sapore, mentre lo conserva, 
con i suoi colori, per tempo indefinito se lo si mantiene al di sotto fi - 10°. 

L’accresciuto tenore zuccherino e la conservazione dei fermenti e delle vitamine, lo ren- 
dono migliore tanto della frutta fresca che di quella candita con metodo usuale. Esso costituisce, 
pertanto, |’alimento ideale anche per ammalati e convalescenti, specialmente in sostituzione della 
frutta cotta, essendo un alimento vivo. 

Pud essere somministrato a temperatura ambiente od anche congelato, nel qual caso ri- 
sulta il pi genuino e gradevole gelato di frutta. Lo sciroppo in cui é immerso, é il pid naturale 
sciroppo di frutta fresca, della quale possiede col succo, la fragranza, il sapore e le sostanze bio- 
logiche attive. Finora l’industria conserviera si é preoccupata di impedire il naturale processo 
di alterazione dei protidi, lipidi e glucidi, e vi é riuscita. Sua meta ulteriore deve essere |’inte- 
grita totale dei micro-alimenti biologici, la cui grande importanza viene messa in evidenza ap- 
punto da questo Convegno. 


(Facolta di Medicina Veterinaria dell’Universita di Napoli) 


Fruits confits a froid 


Le fruit confit 4 froid, obtenu par un procédé breveté, est un produit cru absolument iden- 
tique au produit frais naturel et d’une saveur encore ay agréable; maintenu 4 une température 
inférieure 4 - 10°, il se conserve indéfiniment en gardant intactes les couleurs du fruit naturel. 
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Sa plus haute teneur en sucre et la conservation des ferments et des vitamines, le rendent 
préférable aux fruits frais et aux fruits confits par les méthodes habituelles. Il constitue de ce fait 
un aliment idéal méme pour les malades et les convalescents chez lesquels, étant un aliment vivant, 
il est particuligrement indiqué pour remplacer les compétes de fruits. 

Il peut étre administré soit 4 la température ambiante, soit 4 l'état de congélation: dans 
ce dernier cas, il constitue une véritable glace de fruits plus — que les autres. Son sirop, 


qui est du pur jus naturel, garde tout le parfum et la saveur des fruits frais et contient leur sub- 
stances biologiques actives. Jusqu’ici, l'industrie conserviére s’était souciée d’empécher le pro- 
cessus naturel d’altération des protides, des lipides et des glucides, et elle y est parvenue. Elle se 
propose maintenant d’assurer F intégrité totale des micro-aliments biologiques dont la grande 
importance a été mise justement en évidence au cours de cette Réunion. 


Frozen fruits 


Frozen fruits, obtained by a patented process, are the true preserved products that 
lose nothing in comparison with the natural, fresh product; in fact the flavour of the former is 
improved, whilst they can be stored, and their original colour remains unchanged, for an inde- 
finite period at temperatures of below - 10°. 

The increased sugar content and the preservation of the enzymes and of the vitamins render 
the product more nutritious than fresh fruit and that preserved by the usual methods. It is, the- 
refore, the ideal food for patients and convalescents, especially as a substitution for cooked fruit, 
as it is a living food. 

It can be given at room temperature or even frozen; in the latter case it forms the most 
genuine and acceptable fruit ices. The syrup in which it is immersed is the natural syrup of 
fresh fruit and contains the juices, the fragrance, the flavour and the biological activity of the 
latter. Upto now the preserves industry has been occupied in trying to impede the natural 
processes of alteration of protides of lipides and glucides; in this it has been successful. Its future 
aim must be that of totally preserving the essential biological nourishments, the importance of 
which is, in fact, brought out by this Re-union. 


Kaltkandiertes Obst 


Das kaltkandierte Obst, das man mittels eines patentierten Verfahrens erhilt, ist richtig 
und ungekocht kandiert und gleicht vollkommen dem natiirlichen, frischen Produkt; sein 
Geschmack ist sogar noch verbessert, wahrend es mit seinen Farben auf unbegrenzte Dauer 
haltbar ist, sofern man es bei Temperaturen unter — 10° auf bewahrt. 

Infolge seines Zuckerreichtums und der Erhaltung seiner Fermente und Vitamine ist es 
besser als a frische Obst und das auf gewodhnliche Weise kandierte Obst. Es stellt daher fiir 
Kranke und Rekonvaleszenten ein ideales Nahrungsmittel dar, besonders als Ersatz des gekochten 
Obstes, weil es ein lebendes Nahrungsmittel ist. 

Es kann sowohl zimmerwarm als auch gefroren dargereicht werden; in letzterem Fall 
stellt es das unverfalschteste und angenehmste Fruchteis dar. Der es umgebende Syrup ist der 
natiirlichste frische Fruchtsaft, mit dem er auch den Wohlgeruch, den Geschmack und die aktiven 
biologischen Substanzen gemeinsam hat. Bisher hat die Konservenindustrie - und mit Erfolg - 
versucht, den natiirlichen Zersetzungsprozess der Eiweiss- und Fettstoffe und der Kohlenhydrate 
zu unterbinden. Ihr nachstes Ziel muss es sein, die Integritat der biologischen mikroalimentiren 
a vollkommen zu erhalten, deren grosse Bedeutung gerade auf diesem Kongress betont 
wurde. 
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7° Tema - Le antivitamine. Considerazioni generali. Stato attuale del problema die 
Relazione generale SCHOPFER, William-Henrj 
Le antivitamine sono degli antagonisti specifici, competitivi delle vitamine. Esse agiscono ' 
spostando queste ultime e alterando cosi ]’attivita degli enzimi di cui le vitamine sono coenzimi., zifi 
L’interruzione delle catene metaboliche determina ripercussioni profonde che vanno al di h das 
del semplice spostamento; si riscontrano infatti alterazioni nella biosintesi di alcuni aminoacidi, 
delle purine, degli acidi nucleici e di altri prodotti essenziali del metabolismo. stel 
Mediante impiego di alcuni microrganismi, é possibile dimostrare che non solo si ha uno 
spostamento della vitamina specifica corrispondente all’antivitamina utilizzata, ma che tutto 
lequilibrio vitaminico dell’organismo risulta alterato. 
Oltre ad avere una notevole importanza terapeutica, le antivitamine costituiscono un pre- 
zioso mezzo d'indagine nello studio del metabolismo. 
(Istituto Botanico dell’ Universita di Berna) BA 
7™¢ Theme - Les antivitamines. Vues génerales. Etat actuel du probléme : 
Rapport général ng 
Les antivitamines sont des antagonistes spécifiques, compétitifs des vitamines. Elles agissent rin 
en déplacant ces derniéres, troublant ainsi l’activité d’enzymes dont les vitamines sont les coen- qu 
zymes. L’interruption des chaines métaboliques a des répercussions profondes, qui vont au-deli set 
du simple déplacement; on reléve des perturbations dans la biosynthése de certains acides aminés, sol 
des purines, des acides nucléiques ainsi que d’autres produits essentiels du métabolisme. to 
A l'aide de certains microorganismes, il peut étre démontré que non seulement la vitamine 
spécifique correspondant 4 l’antivitamine utilisée est déplacée, mais que tout l’équilibre vitamini- tal 
que de l’organisme est troublé. ep 
Les antivitamines ne sont pas importantes pour la thérapeutique uniquement; elles consti- 
tuent également un précieux moyen d’investigation du métabolisme. d’: 
7% Subject - Antivitamins. General views su 
General report 
gi 
The antivitamins are specific competitive antagonists of the vitamins. Their effect exists su 
in displacing the latter thus disturbing the activity of enzymes of which the vitamins are the coen- gi 
zymes. The thus implied blocking of metabolic processes has deep repercussive effects which (c 
go further than a simple displacement: perturbations in the biosynthesis of certain.amino acids, 
of purines, nucleic acids and other essential metabolic products are relieved. . de 
By means of certain micro-organisms it can be shown that not only the specific vitamin 
corresponding to the utilized antivitamin is displaced but that the whole vitamin balance of the 
organism is disturbed. 
The antivitamins are not only important for therapeutical purposes, they are also of an 
important value for metabolic investigations. 
7. Thema - Die Antivitamine. Allgemeine Ubersicht 
Allgemeine Relation 
Die Antivitamine sind spezifische kompetitive Antagonisten der Vitamine. Sie verdrangen ri 
dieselben und stéren so die Aktivitit der Enzyme, deren Coenzyme die Vitamine sind. Die 
dadurch bedingte Unterbrechung von Stoffwechselvorgingen ist von tiefgreifender Wirkung, 8 
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die weit iiber eine einfache Verdrangung hinaus geht: es werden Stérungen in der Biosynthese 
von gewissen Aminosauren, von Purinen, von Nucleinsdéuren und andern wichtigen Stoffwech- 
selprodukten beobachtet. 

Mit Hilfe von gewissen Mikroorganismen kann gezeigt werden, dass nicht nur das spe- 
zifische Vitamin durch das entsprechende gebrauchte Antivitamin verdrangt wird, sondern 
dass das ganze Vitamingleichgewicht des Organismus gestért ist. 

Die Antivitamine sind nicht nur wegen ihren therapeutischen Anwendungen wichtig, sie 
stellen auch ein heute unentbehrliches Hilfsmittel fiir die Stoffwechseluntersuchungen dar. 


Le antivitamine, dal punto di vista della Patologia e della Clinica 


BASERGA, Angelo Relazione generale 


1) GeNeERALITA: significato del concetto di antivitamine e difficolta di documentazione 
rigorosa degli antagonismi vitamine-antivitamine nell’uomo. 

2) APPLICAZIONI ETIOPATOGENETICHE: finora scarse e specialmente nella patologia vete- 
rinaria, sia nel campo delle antivitamine propriamente dette (« sweet clover disease ») sia in 
quello degli alteranti la struttura (paralisi di Chastek e altre forme da tiaminasi, forme da equi- 
setacee, ecc.). Nella patologia umana dati ipotetici, sulla patogenesi tossico-carenziale anziché 
solo carenziale della pellagra maidica, sul meccanismo di forme da alimenti avariati (aleucia 
tossi-alimentare degli AA. russi), sull’edema epidemico nei mangiatori di senape, ecc. 

3) APPLICAZIONI SEMEIOLOGICO-DIAGNOSTICHE: finora quasi inesistenti. Un esempio di 
tali possibilita ¢ perd fornito dai risultati delle prove di carico di dicumarolici nell’insufficienza 
epatica e negli stati ipoprotrombinemici riportati all’ipovitaminosi K (con dati di ricerche personali). 

4) APPLICAZIONI TERAPEUTICHE: gia molto progredite sia nel senso di spiegare il meccanismo 
d’azione di terapie gia esistenti, che di indirizzare la ricerca di nuovi farmaci in quattro campi: 

a) chemioterapia, il campo piii sfruttato; brevi cenni sui sulfamidici e altri antibatterici, 
sugli antimalarici, ecc.; il problema del meccanismo d’azione degli antitubercolari; 

b) citochemioterapia, con prospettive di terapia antineoplastica; qualche vantaggio effettivo 
gia ottenuto nella terapia di emopatie; esposizione dello stato attuale delle nostre conoscenze 
sugli antifolici, con risultati di ricerche personali sulle modificazioni ematologiche ed anatomopatolo- 
giche da antifolici e valutazione dello stato attuale dei tentativi di terapia delle leucosi acute 
(con dati clinici personali) ; 

c) provocazione di stati ipovitaminotici utili alla terapia: valutazioni dei risultati della terapia 
delle trombosi e delle flebiti con dicumarolo e derivati (con dati personali) ; 

d) neutralizzazione di danni da ipervitaminosi (senza esempi pratici gia noti). 


(Istituto di Semeiotica Medica dell’ Universita di Ferrara) 


Les antivitamines: Pathologie et Clinique 


Rapport général 


1) Généraités. Signification du concept de antivitamines et difficulté de documenter 
rigoureusement ce mécanisme dans l’homme. 

2) APPLICATIONS ETIOPATHOGENIQUES. Jusqu’a présent elles sont rares et se rapportent 
surtout 4 la pathologie vétérinaire soit pour les antivitamines proprement dites par analogie 
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de structure (sweet clover disease) soit pour celles altérantes la structure (maladie de Chastek, 
formes de fougéres, etc.). Dans la pathologie humaine nous avons des données seulement hy- 
pothétiques sur la pathogénie toxique-carentielle plutét que seulement carentielle de la pellagre, 
sur le mécanisme des autres formes par des aliments gités (aleucie toxi-alimentaire), sur les 
oedémes par sénevé, etc. 

3) APPLICATIONS SEMEIOTIQUES ET DIAGNOSTIQUES. Jusqu’a present presque inexistantes, 
Un exemple de cette possibilité est toutefois donné par les résultats des épreuves de charge avec 
dicoumariniques dans l’insuffisance hépatique et dans les états de hypoprothrombinémie ré- 
portés 4 hypovitaminose K (avec des données de recherches personnelles). 

4) APPLICATIONS THERAPEUTIQUES. Déja trés avancées soit comme explication du méca- 
nisme d’action des thérapies préexistantes, soit comme orientation 4 la recherche de nouveaux 
médicaments en quatre directives: 


a) Chimiothérapie. L’argument le plus exploité. Bréves notices sur les sulfamidés, sur les 
antipaludéens. 


Chimiothérapiques anti-tuberculeux et antagonisme vitaminique: éléments en faveur et 
contre ces interprétations. 

b) Cytochimiothérapie. Notamment pour la thérapie des hémopathies. Exposition de I’ état 
actuel de nos connaissances sur les antifoliques (avec résultats de recherches personnelles anatomo- 
pathologiques et hématologiques) et des tentatives de thérapie des leucoses aigiies (avec exposition des 
données cliniques personnelles). 

c) Détermination des états hypovitaminiques par des antivitamines utiles a la thérapie : la thérapie 
anticoagulante avec dicoumarine et dérivés (avec des données personnelles). 

d) Neutralisation de dommages par hypervitaminoses. 


Antivitamins: Pathological and Clinical Studies 


General report 


1) GENERALITIES: meaning of the concept of antivitamins and the difficulty of certain do- 
cumentation of the antagonism between vitamins and anti-vitamins in man. 

2) ETIOPATHOGENETICAL APPLICATIONS: until now scarce and almost entirely limited to 
veterinary pathology in the field of antivitamins properly called (sweet clover disease) as well 
as to those that alter the structure (Chastek paralysis, Bracken-fern disease etc.). In human 
pathology, only hypothetical data on the pellagragenic effect of maize, on endemic aleucia 
as described by Russian Authors, on edema from mustard-seeds, etc. 

3) SEMEIOLOGICAL-DIAGNOSTICAL APPLICATIONS: until now almost non-existent. An 
example of such possibilities however is shown by the results of the clinical tests with coumarin 
compounds on liver-insufficiency and in the hypoprothrombinemias reported with K-hypovi- 
taminosis (with data of personal research). . 

4) THERAPEUTICAL-APPLICATIONS: already greatly advanced both for the explanation of 
the action-mechanism of the therapies already known as well as for the orientation of research 
for new drugs in the following four fields: 

a) Chemotherapy: the most studied field. Brief reports on sulfonamides, antimalarials, etc. 


Antituberculosis chemotherapeutics and vitamin antagonism: elements in favour and against 
such interpretations. 
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b) Cytochemotherapy: particularly for the therapy of blood diseases. Exposition of the 
actual condition of our knowledge on antifolics, with researches on anatomopathological and 
haematological changes, and therapeutical evaluation of antifolics. 

c) Therapeutically useful induced deficiencies: e. g. anticoagulant therapy of thrombosis and 
phlebitis with dicumarol and allied drugs. 

d) Neutralisation of damages from hypervitaminosis. 


Die Antivitamine: Pathologie und Klinik 
Allgemeine 


1) ALLGEMEINES. Bedeutung des Begriffs der Antivitamine und Schwierigkeiten eines 
sicheren Beweises von ihrer Wirkung beim Menschen. 

2) ETIOPATHOGENETISCHE ANWENDUNGEN. Sie sind bis jetzt sehr selten und gehéren 
besonders der Tierheilkunde, sei es auf dem Gebiete der eigentlichen (« strukturahnlichen ») 


Antivitamine (z. b. Siissklee-Krankheit), sei es auf dem Gebiete der strukturandernden Antivi- 


tamine (Chastek-Paralysis, Farnkrautvergiftungen usw.). In der Menschenpathologie kann 
man nur hypothetische Daten angeben iiber die toxisch-karenziale statt nur karenziale Ursache 
der Pellagra, einiger Aleukie, Senfédema usw. 

3) DiaGNostiscHE ANWENDUNGEN sind bisher keine da. Ein Beispiel solcher Méglichkeit 
wird aber durch die Resultate der Belastungsproben mit Dicumarol und Tromexan im Leber- 
insuffizienz und in den hypoprothrombinaimischen, der Hypovitaminose zugeschriebenen 
Zustinde gegeben. 

4) THERAPEUTISCHE ANWENDUNGEN: sie sind sehr fortgeschritten, sei es im Sinne den 
Wirkungsmechanismus bereits bestehender Therapeutiken zu erklaren, sei es im Sinne, die 
Untersuchung neuer Arzneien auf vier Gebiete zu orientieren: 

a) Chemotherapie: das ist das bekannteste Gebiet. Kurze Andeutungen auf Sulfamiden, 
antimalarische, antituberkulire Chemotherapeutika usw.; 

b) Cytochemotherapie: besonders fiir die Therapie der Hamopathien. Darlegung des 
heutigen Zustandes unserer Kenntnisse iiber Antifolica, mit persdnlichen, klinischen, und experi- 
mentellen Ergebnissen; 

c) Hervorrufung von hypovitaminotischen Zustdnden fiir therapeutische Zwecke: Ergebnisse 
der Therapie mit Dicumarol und Tromexan bei Thrombosen und Phlebiten. 

d) Therapie der Hypervitaminosen: bis jetzt kein Beispiel. 


Azione dell’estere fosforico della desossipiridossina sul sarcoma da benzopirene del ratto 
TEDESCHI, Guido Giacomo 


Umbreit e Waddel hanno osservato che la desossipiridossina non interferisce con il fosfato 
di piridossale, mentre l’estere fosforico della desossipiridossina entra in competizione con il 
fosfato di piridossale per il possesso dell’apoenzima. Sperimentando con tumori trapiantati, 
Loefer ha osservato che la desossipiridossina inibisce l’attecchimento quando somministrata 
assieme a una dieta carenzata in vitamina B,. Da una mia ricerca (Tumori, 6, 366, 1952) risulta 
che il fosfato di desossipiridossina inibisce lo sviluppo di un sarcoma trapiantato, provocando 
importanti modificazioni istologiche del tessuto neoplastico, anche se somministrato ad animali 
non carenzati in piridossina; cid conferma la precedente osservazione degli Autori citati. 


(Istituto di Fisiologia Generale dell’Universita di Roma) 
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Relation 


Action de lester phosphorique de la désoxypyridoxine sur le sarcome provoqué par le 
benzopyréne chez le rat 


Umbreit et Waddel ont observé que la désoxypyridoxine n’interfére pas avec le phosphate 
de pyridoxal, tandis que l’ester phosphorique de la désoxypyridoxine entre en compétition avec 
le phosphate de pyridoxal pour utilisation de l’apoenzyme. Travaillant sur des tumeurs trans- 
plantées, Loefer a observé que la désoxypyridoxine inhibe la prise du greffon lorsqu’elle est 
administrée au cours d’un régime carencé en vitamine B,. Il résulte d’une recherche personnelle 
de l’Auteur (Tumori, 6, 366, 1952) que le phosphate de désoxypyridoxine inhibe le développe- 
ment d’un sarcome transplanté, en provoquant d’importantes modifications histologiques du 
tissu_ néoplasique, méme s'il est administré 4 des animaux non carencés en pyridoxine, ce qui 
confirme l’observation effectuée précédemment par les Auteurs cités plus haut. 


The action of the phosphoric ester of desoxypyridoxine on the benzopyrine sarcoma of the rat 


Umbreit and Waddel have observed that desoxypyridoxine does not interfere with pyri- 
doxal phosphate, whilst the phosphoric ester of desoxypyridoxine enters into competition with 
pyridoxal phosphate for possession of the apo-enzyme. Experimenting with transplanted tumours, 
Loefer has noticed that desoxypyridoxine inhibits the metastasis when it is administered together 
with a diet deficient in vitamin B,. It results from a personal research (Tumori, 6, 366, 1952) 
that desoxypyridoxine phosphate inhibits the development of transplanted sarcomas, causing 
important histological modifications in the neoplastic tissue, even when administered to ani- 
mals not suffering from a pyridoxine deficiency: this confirms the previous observations by the 
above-mentioned Authors. 


Wirkung des Desoxypyridoxinphosphorsaureesters auf das Benzpyrensarkom der Ratte 


Umbreit und Waddel haben beobachtet, dass das Desoxypyridoxin das Pyridoxalphosphat 
nicht beeinflusst, wahrend der Desoxypyridoxinphosphorsaureester mit dem Pyridoxalphosphat 
um den Besitz des Apoenzyms kompetiert. Bei Untersuchungen mit iibertragenen Tumorett 
hat Loefer beobachtet, dass das Desoxypyridoxin das Anwachsen verhindert, falls gleichzeitig 
ein Vitamin B,-armes Futter gegeben wird. Aus einer eigenen Untersuchung geht hervor 
(Tumori, 6, 366, 1952), dass das Desoxypyridoxinphosphat die Entwicklung eines iiberpflanzten 
Sarkoms hindert und im neoplastischen Gewebe bedeutende histologische Veranderungen her- 
vorruft, auch wenn es an Tiere ohne Pyridoxinmangel verabreicht wird; dies ist eine Bestatigung 
fiir die friiheren Beobachtungen der angefiihrten Verfasser. 


Azione antivitaminica « E » degli esteri dell’o-cresolo 
TEDESCHI, G. G. e DE CICCO, A. 


E stato dimostrato che manifestazioni conseguenti all’avvelenamento da esteri dell’o- 
-cresolo, quali perdita di peso, diarrea, paralisi, recedono per somministrazione di vitamina E 
e che il livello ematico della vitamina cade dopo ingestione della sostanza tossica (Bloch e Hottin- 
ger, Meunier e Vinet, Meunier e Chenavier, Draper James e Johnson). 

Abbiamo studiato l’azione dell’acetato e del succinato di o-cresolo: sull’evoluzione della 
gravidanza, sulla spermatogenesi, sulla ghiandola mammaria, sulla musculatura scheletrica. Tutte 
le esperienze sono state condotte sul ratto. Abbiamo dimostrato che la somministrazione degli 
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esteri dell’o-cresolo provoca: nella femmina gravida la morte e il riassorbimento dei feti; nel 
maschio la degenerazione dell’epitelio germinativo; nella femmina impubere, pubere e allat- 
tante, manifestazioni involutive della ghiandola mammaria; lesioni distrofiche dei muscoli sche- 
letrici, particolarmente precoci ed evidenti quando |’animale sia mantenuto ad una dicta ipo- 
proteica. In tutti i casi studiati si é controllato che la somministrazione di z-tocoferolo contem- 
poranea alla somministrazione dell’estere del cresolo inibisce totalmente la comparsa delle mani- 
festazioni provocate da quest’ultima sostanza. Si é osservato inoltre che cosi come la metilazione 
dell’ossidrile fenolico dei tocoferoli inibisce l’azione vitaminica, la metilazione dell’ ossidrile 
dell’o-cresolo ne inibisce l’azione tossica. A differenza di quanto osservato dagli AA. citati, 
nel corso delle nostre ricerche gli animali in esperimento trattati con o-cresolo si sono mante- 
nuti sempre in ottime condizioni generali. 

Da quanto esposto risulta che gli esteri dell’o-cresolo possono considerarsi come vere 
antivitamine 

(Istituto di Fisiojogia Generale dell’ Universita di Roma) 


Action antivitaminique « E » des esters de |’o-crésol 


Il a été démontré que des manifestations consécutives 4 un empoisonnement par les esters 
de l’o-crésol, telles que perte de poids, diarrhée, paralysie, cédent 4 l’administration de vita- 
mine E et que les taux sanguins de cette vitamine s’abaissent aprés ingestion de la substance toxique 
(Bloch et Hottinger, Meunier et Vinet, Meunier et Chenavier, Draper James et Johnson). 

Les Auteurs ont étudié l’action de I’acétate et du succinate de |’o-crésol sur l’évolution de la 
grossesse, sur la spermatogénése, sur la glande mammaire et sur les muscles stri¢és. Toutes ces 
expériences ont été réalisées sur le rat. Ils ont démontré que l’administration des esters de l’o- 
crésol provoque: chez la femelle enceinte, la mort et la résorption des foetus; chez le mile, la 
dégénérescence de l’épithélium germinatif; chez la femelle impubére, pubére ou allaitant, des 
manifestations involutives de la glande mammaire; des lésions dystrophiques des muscles striés, 
particulitrement précoces et marquées, lorsque |’animal est maintenu 4 un régime hypoprotéique. 
Dans tous les cas étudiés, ils ont constaté que |’alpha-tocophérol administré en méme temps que 
lester du crésol inhibe totalement |’apparition des manifestations provoquées par cette derniére 
substance. De plus, ils ont observé que la méthylation de l’oxhydryle phénolique des tocophérols 
inhibe l’action vitaminique et que la méthylation de l’oxhydryle de I’o-crésol inhibe l’action 
toxique. Contrairement 4 ce qui a été observé par les Auteurs cités plus haut, au cours de ces 
recherches les animaux traités par |’o-crésol se sont toujours maintenus dans un excellent état 
général. 

Il résulte de ce qui précéde que les esters de l’o-crésol peuvent étre considérés comme de 
véritables antivitamines E. 


Antivitaminic «E» action of the esters of o-cresol 


It has been shown that the symptoms following upon poisoning by o-cresol esters, such 
as loss of weight, diarrhoea, and paralysis, recede after administration of vitamin E; it is also 
known that the hematic level of the vitamin falls after ingestion of toxic substances (Bloch and 
Hottinger, Meunier and Vinet, Meunier and Chenavier, Draper, James and Johnson). 

We have studied the action of o-cresol acetate and succinate upon the progress of preg- 
nancy, upon spermatogenesis, upon the mammary glands, and upon the skeletal musculature. 
All the experiments have been carried out upon the rat. We have shown that administration 
of o-cresol esters causes: death and reabsorption of the foetus in the pregnant female; dege- 
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neration of the germinative epithelium in the male; involutive manifestations of the mammary 
glands in the impuberal, puberal and unweaned female; dystrophic lesions of the skeletal muscu- 
lature, particularly precocious and evident when the animal is kept on a hypoproteinic diet, 
In all the cases under study it has been observed that the administration of z-tocopherol con- 
temporaneously with the administration of o-cresol esters totally inhibits the appearance of 
symptoms caused by the latter substances. It has also been are that, as methylation of the 
phenolic oxydril of tocopherol inhibits the vitaminic action, so the methylation of the oxydril 
of o-cresol inhibits the toxic action. Contrary to that observed by the other Authors cited above, 
the animals treated with o-cresol in the course of our experiments have always maintained a 
good general condition. 

From the above it results that o-cresol esters may be considered as true antivitamin E 
substances. 


Antivitamin « E » Wirkung der Orthokresolester 


Es wurde festgestellt, dass die Erscheinungen nach Vergiftung mit Orthokresolestern, wie 
Gewichtsverlust, Diarrhée und Paralyse, auf Verabreichung von Vitamin E zuriickgehen, und 
dass der Vitaminblutspiegel nach Einnahme der toxischen Substanz abfallt (Bloch und Hottinger, 
Meunier und Vinet, Meunier und Chenavier, Draper James und Johnson). 

Wir haben die Wirkungen des Orthokresolazetats und -succinats auf die Entwicklung der 
Schwangerschaft, auf die Spermatogenese, auf die Milchdriise und auf die Skelettmuskulatur 
untersucht. Alle Experimente wurden mit Ratten durchgefiihrt. Wir haben festgestellt, dass 
die Verabreichung von Orthokresolestern hervorruft: beim trichtigen Weibchen den Tod und 
die Resorption der Feten: beim Mannchen Entartung des Samenepithels; beim unreifen, reifen 
und saugenden Weibchen Involutionserscheinungen der Milchdriise; dystrophische Lasionen der 
Skelettmuskulatur, die besonders friihzeitig und deutlich auftreten, wenn die Tiere ein protein- 
armes Futter erhalten. In saimtlichen untersuchten Fallen konnte beobachtet werden, dass die 
Verabreichung von z-Tocopherol, gleichzeitig mit der Verabreichung von Orthokresolester, 
das Auftreten der durch letztere hervorgerufenen Schidigungen vollkommen verhindert. Aus- 
serdem wurde festgestellt, dass die Methylierung des phenolischen Oxyhydryls beim Tocopherol 
die Vitaminwirkung unterbindet, wahrend durch Methylierung des Oxyhydryls beim Ortho- 
kresol die toxische Wirkung verschwindet. Im Gegensatz zu den Beobachtungen der angefiihr- 
ten Verfasser blicben wahrend unserer Experimente die mit Orthokresol behandelten Versuchs- 
tiere stets in ausgezeichnetem Allgemeinzustand. 

Nach unseren Untersuchungen kénnen die Orthokresolester als richtiggehende Antivi- 
tamine E angesehen werden. 


§° Tema - Ipovitaminosi e distrofie non evidenti in clinica 


Relazione generale MOURIQUAND, Georges 


Le carenze vitaminiche si presentano in clinica sotto tre aspetti semeiologici essenziali. 
Dapprima le avitaminosi conclamate con i loro sintomi classici caratteristici (che sono espres- 
sione di grandi carenze collettive o individuali). Le ipovitaminosi con segni attenuati, rivelabili 
spesso solo mediante tecniche speciali. Accanto a queste ipovitaminosi propriamente dette, si 
possono annoverare le distrofie avitaminiche latenti, che possono restare asintomatiche sino a 


quando non si presenti un fattore rivelatore (alimentare, infettivo o di altra natura). Esse indicano 
la subcarenza vitaminica. 
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Le ipovitaminosi e le distrofie inapparenti derivano innanzitutto da una carenza e da 
uno squilibrio alimentare (esocarenze) ma possono essere legati a turbe digestive (enterocarenze) 
o organiche (endocarenze). 

in numerosi casi (e vi insistiamo in questa Relazione) la sperimentazione permette di ripro- 

durre dei quadri clinici vicini a quelli osservati nell’uomo, e di precisarne l’etiopatogenesi e la 
terapia. 
Queste ricerche conducono alla pre-semeiologia delle avitaminosi comportante una 
« pre-terapia » per lo pit efficace, la quale, sopratutto se praticata in tempo, impedisce alle avita- 
minosi latenti, molto sensibili al trattamento vitaminico, di orientarsi verso la fase delle paravi- 
taminosi resistenti, almeno parzialmente, a qualsiasi terapia «specifica». 


(Istituto di Clinica Pediatrica e di Igiene dell’ Universita di Lione) 


8™¢ Théme - Hypovitaminoses et dystrophies inapparentes en clinique 


Rapport général 


Les carences vitaminiques se présentent en clinique sous trois aspects séméiologiques es- 
sentiels. D’abord les avitaminoses affirmées avec leurs symptémes classiques caractéristiques (qui 
relévent des grandes carences collectives ou individuelles). Les hypovitaminoses aux signes 
effacés, 4 rechercher avec soin souvent par les techniques spéciales. Enfin en dega méme de ces 
hypovitaminoses proprement dites on peut décrire a dystrophies avitaminiques inapparentes 
qui peuvent rester asymptomatique jusqu’a la rencontre d'un facteur de révélation (alimentaire, 
infectieux ou autres). Flles relévent de la subcarence vitaminique. 

Les hypovitaminoses et les dystrophies inapparentes dérivent avant tout de la carence et 
du déséquilibre alimentaire (exocarence) mais peuvent étre liées 4 des dysjonctions digestives 
(enterocarences) ou organiques (endocarences). 

L’expérimentation permet dans nombre de cas de reproduire (et nous insistons dans notre 
Rapport) des tableaux cliniques proches des tableaux humains et de préciser I’étiopathogénie et 
la thérapeutique de ceux-ci. 

Ces ‘theeine conduisent a la préséméiologie des avitaminoses comportant une « préthé- 
rapeutique » le plus souvent efficace; surtout si pratiquée 4 temps elle empéche les avitaminoses 
latentes trés sensibles 4 la médication vitaminique de s’orienter vers la phase des paravitaminoses 


résistant, au moins partiellement, 4 toute thérapeutique « spécifique ». 


8 Subject - Hypovitaminosis and inapparent dystrophy in clinic 


General report 


Clinical vitamin deficiencies assume three essential symptomatological aspects. Firstly 
affirmative avitaminosis with its classical characteristic symptoms (as in collective or individual 
deficiencies). 

Secondly, hypovitaminosis with difficultly perceived symptoms, often discovered by 
special technical researches. Lastly, besides these so-called hypovitaminosis, one can describe 
unapparent avitaminosis which may remain without any symptoms until they are revealed by 
an infection, alimentary or other factor. These symptoms belong to vitaminic sub-deficiency. 
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Hypovitaminosis and inapparent dystrophies arise in the first place from alimentary defi- 
ciency and imbalance (exo-deficiency) but may also come from digestive (entero-deficiency) 


or organic (endo-deficiency) dysfunction. of 
Experimentation (as we stress in our report) in many cases enables symptoms close =a 
to human symptoms to be produced, and also establishes their pathogenic etiology and 
their treatment. - 
These researches lead to pre-symptomatology of avitaminosis, often including an ade- ; 
quate «pre-therapy» which, when carried out in good time, prevents latent avitaminosis (which pi 
is responsive to vitaminic therapy) from becoming a paravitaminosis at least partially unresponsive $0 
to «specific » therapy. 
so 
8. Thema - Hypovitaminose und verborgene Dystrophie in der Klinik 
Allgemeine Relation 
Die klinischen Erscheinungen der Vitamin-Karenzen liefern drei hauptsaichliche Sympto- 
menkomplexe. Zuniachst die ausgesprochenen Avitaminosen mit ihren sadn. charakte- 
ristischen Symptomengruppen; sie entsprechen den grossen kollektiven oder individuellen Ka- 
renzen. le 
Dann die Hypovitaminosen mit weniger ausgesprochenen Symptomen, die mit beson- 
derer Technik und Sorgfalt zu suchen sind. 0 
Schliesslich kénnen neben diesen eigentlichen Hypovitaminosen die noch nicht in Erschei- 
nung tretenden avitaminischen Dystrophien beschricben werden, die symptomlos bleiben bis p 
sie durch einen Revelationsfaktor (alimentirer, infektidser oder sonstiger Natur) zur Offenbarung I 
gebracht werden. Sie gehéren in das Gebiet der Vitamin-Subkarenz. d 
Die beiden letzteren Gruppen, Hypovitaminosen und erscheinungslose Dystrophien, 3 
haben als Ursache vor allem Karenz und Mangel an Ernahrungsgleichgewicht (Exokarenz), 
kénnen aber mit Stérungen der Verdauung (Enterokarenz) und sonstiger Organgruppen (Endo- ¢ 
karenz) in Verbindung stehen. I 
In zahlreichen Fallen erlaubt die Experimentation, was in dem Bericht besonders betont 2 
wird, den menschlichen Kranksheitsbildern nahestehende klinische Bilder hervorzurufen, sowie ( 


die Atiopathogenie und Therapeutik der menschlichen Defizienzen genauer auszudriicken. 

Diese Untersuchungen ftihren zu einer Friihsemiologie der Avitaminosen und zu einer 
« Friihtherapeutik », die sehr oft wirksam ist, besonders wenn sie, beizeiten ins Werk gesetzt, 
latenten Avitaminosen, die auf Vitaminverabreichung empfindlich reagieren, verhindert in die 
Phase der Paravitaminosen iiberzugleiten, die wenigstens teilweise jeder « spezifischen » Thera- 
peutik widerstehen. 


Contributo allo studio del prerachitismo nel cane 
BRION, Abel 
I] dosaggio della fosfatasi alcalina del plasma permette nel cane una diagnosi facile di 
prerachitismo. 


Normalmente, nel cane adulto, il tasso della fosfatasi é di 0,2-2,6 U.B. (valore medio: 


0,9), mentre negli animali di eta inferiore ai 7 mesi il livello varia da 0,6 a 3,25 U.B. (valore 
medio: 1,6). 
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Al di fuori di qualsiasi compromissione epatica o renale, l’aumento dei valori é indice di 
prerachitismo, facilmente controllabile mediante apporto alimentare di calcio e di fosforo asso- 
ciati a somministrazione di vitamina D,. 

Sotto l’influenza della terapia, il tasso della fosfatasi diminuisce immediatamente, per ritor- 
nare poi ai valori normali in un periodo di tempo variabile da 1 a 3 mesi. 

La diagnosi chimica del prerachitismo, che richiede solo l’invio in laboratorio di un cam- 
pione di plasma, raccolto dopo decantazione dei globuli del sangue ossalatato ¢, dunque, non 
solamente possibile, ma anche molto facile. 

Viene consentita cosi l’attuazione di una terapia antirachitica in un periodo in cui non vi 
sono ancora lesioni irreversibili ¢ si pud di conseguenza evitare la comparsa del rachitismo. 


(Laboratorio di Medicina della Scuola Nazionale Veterinaria di Lione) 


Contribution 4 l'étude du prerachitisme chez le chien. Diagnostic chimique 


Le dosage de la phosphatase alcaline du plasma permet, chez le chien, de déceler trés faci- 
lement le prérachitisme. 

Normalement, chez le chien adulte, le taux de la phosphatase est de 0.2 4 2,6 U.B. (moyenne: 
0,9), et chez le jeune de moins de 7 mois, de 0,6 4 3,25 U.B. (moyenne: 1,6). 

En dehors de toute affection hépatique ou rénale, son augmentation est révélatrice d’un 

rérachitisme, qui céde facilement 4 l’apport de calcium et de phosphore dans I’alimentation et a 
de Vitamine Sous |’influence de ce traitement, le taux de la phosphatase 
diminue immédiatement, pour redevenir normal au bout d’un temps variable, allant de 1 4 
3 mois. 

Le diagnostic chimique du prérachitisme, qui nécessite seulement |’envoi au Laboratoire 
d'un échantillon de plasma, recueilli aprés décantation des globules du sang oxalaté, est donc, 
non seulement possible, mais trés facile. Il autorise la mise en oeuvre du traitement antirachitique 
4 une époque ot il n’y a pas encore de lésions irréversibles, et d’éviter par conséquent l’apparition 
du ly 


Contribution to the study on pre-rickets in dogs 


The estimation of the plasmatic alkaline phosphatasis (phosphomonoesterasis I) allows of 
detecting very accurately pre-rickets in dogs. 

The phosphatasis level, in the normal adult dog, varies from 0.2 to 2.6 Bodansky Units 
(B.U.), with an average of 0.9 B.U.; and in young one less than 7 months old, from 0.6 to 3.25 
B.U., with an average of 1.6. 

When there is no intercurrent hepatic or renal condition, each increased amount of pho- 
sphatasis appears as a valuable sign of pre-rickets, which are easily improved and cured by cor- 
rect calcium-phosphorus-Vitamin D, feeding. Under this treatment, the phosphatasis level imme- 
diately decreases, and returns to normal after a period varying from 1 to 3 months. 

Chemical diagnosis of pre-rickets, which only requires the sending to the laboratory of 
a sample of plasma, obtained from oxalated blood, is easily available. It allows of starting 
treatment against rickets at a time when there are not yet irreversible lesions, and therefore 
prevents the appearance of true rickets. 
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Beitrag zur Erforschung der Vorrhachitis beim Hunde 


Die Dosierung der alkalischen Phosphatase des Plasmas erméglicht die Vorrhachitis beim 
Hunde sehr leicht zu entdecken. 

In der Regel ist der Prozentsatz der Phosphatase, beim erwachsenen Hunde, vor 0,2 bis 
2,6 Bodansky Einheiten (B.E.) (durchschnittlich: 0,9), und beim jungen, weniger als 7 Monate 
alten Hunde, von 0,6 bis 3,25 B.E. (durchschnittlich 1,6). 

Abgesehen von allen Leber- oder Nierenkrankheiten, enthiillt die Vergrésserung der Werte 
eine Vorrhachitis, die durch Kalzium- und Phosphorzufuhr in der Ernahrung und durch Verab- 
reichung von Vitamin D; leicht weicht. Unter dem Einflusse dieser Behandlung vermindert 
sich sogleich der Prozentsatz der Phosphatase, und er wird regelmassig nach Ablauf von 1 
bis 3 Monaten. Die chemische Diagnose der Vorrhachitis, die nach dem Dekantieren der 
oxalsauren Blutkérperchen eingesammelt wird, ist also nicht nur méglich, sondern sehr leicht, 
Sie gestattet die Anwendung der anti-rhachitischen Behandlung zu einer Zeit, wo es noch keine 
unwiederbringlichen Lasionen gibt, und vermeidet folglich das Erscheinen der Rhachitis. 


Terapia vitaminica delle sindromi spruetiche 
CANNAVO, Letterio 


L’A., che ha avuto occasione di studiare negli Istituti Clinici da lui diretti un certo numero 
di sindromi spruetiche, ha visto recedere i sintomi di dette affezioni, e sopratutto la steatorrea, 
l’anemia megalocitica, la glossopatia, il defedamento, fino a giungere a veri e propri stati di guari- 
gione clinica, con una terapia combinata polivitaminica a base di acido folico, vitamina B,;, 
riboflavina, acido nicotinico e tiamina. 


(Scuola di Specializzazione in Malattie Infettive, Tropicali e Subtropicali; Istituto di Clinica Medica Generale dell’ Universita di Messina) 


Thérapeutique vitaminique des syndromes spruiformes 


L’Auteur, qui a eu l’occasion d’étudier un certain nombre de syndromes spruiformes dans 
les Instituts qu'il dirige, a pu constater qu’une thérapeutique polyvitaminique combinée 4 base 
d’acide folique, vitamine B,., riboflavine, acide nicotinique et thiamine, détermine la régression 
des symptémes de ces affections, notamment la stéatorrhée, l’anémie mégalocytaire, la glossite, 
l’état d’épuisement, jusqu’a obtenir de véritables guérisons cliniques. 


Vitamin therapy in sprue syndromes 


The Author has been able to study a certain number of sprue syndromes in the clinics of 
which he is the director. He has observed that a combined polyvitamin therapy based on folic 
acid, vitamin B,., riboflavin, nicotinic acid, and thiamine causes withdrawal of the symptoms 
due to this disease, above all the steatorrhoea, the glossopathy, the continuous weakening, and 
the megalocytic anaemia, until a real and true state of clinical recovery is reached. 
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Vitamin-Therapie der Sprue-Syndrome 


Der Verfasser, der Gelegenheit hatte, in den von ihm geleiteten klinischen Instituten eine 
gewisse Zahl von Sprue-Syndromen zu beobachten, sah nach einer kombinierten Plurivitamin- 
Therapie, deren Grundlagen die Folsaure, das Vitamin B,,, das Riboflavin, die Nikotinsaure 
und das Thiamin bildeten, ein Zuriickgehen der Symptome dieses Leidens, besonders der Stea- 
torrhée, der megalozytéren Anadmie, der Glossopathie und der allgemeinen Schwiche, bis zum 
Erreichen einer vollkommenen klinischen Heilung. 


Su una sindrome carenziale di frequente osservata in Sicilia, prevalentemente a carico 
della vitamina B, (lattoflavina) 


GERBASI, Michele 


Una sindrome carenziale di frequente osservazione in Sicilia in bambini del primo biennio 
che abbiano sofferto di prolungate malattie diarroiche, offre sintomi prevalentemente riferibili 
a carenza di riboflavina. Si tratta di soggetti generalmente assai distrofici, che presentano altera- 
zioni cutanee, sotto forma di.discromie e ragadi. Predominano per frequenza: cheilosi, discromie 
cutanee inguino-perineali di colorito rosso-ciclamino con cute di aspetto arido, rugoso; ragadi 
e discromie sopra-auricolari; meno spesso anche discromie a ragadi iuxta-palpebrali. Questi 
sintomi, particolarmente marcati nei casi gravi, possono associarsi con altre lesioni discromiche, 
cutanee, che morfologicamente richiamano il silblapelithin, ma che sono diverse da questo per 
la sede; localizzandosi spesso alla radice degli arti od al tronco. A carico delle mucose non suole 
mancare arrossamento (magenta o fiamma) della mucosa orale, e spesso altresi della lingua, 
la cui mucosa appare assottigliata. Si possono associare a questo quadro morboso segni riferibili 
ad altre carenze vitaminiche, specialmente C ed A, con manifestazioni emorragiche a determi- 
nismo vasale, e lesioni oculari di tipo cheratomalacico. 

Accanto a quadri morbosi conclamati si osservano, altresi, dei quadri frusti per scarsa appa- 
riscenza ed incompletezza di sintomi. 

In questi ammalati vi suole essere un certo grado di anemia ipo- 0 normo- 0 iper-cromica, 
con presenza talvolta nel midollo osseo di scarsa quota megaloblastica e pit spesso di quota 
macro- granulo-poietica. Alla biopsia epatica si suole rinvenire steatosi. Vi é ipo-protidemia con 
dis-protidemia. Dati di laboratorio inerenti al ricambio riboflavinico hanno confermato I’esistenza 
della carenza di questo fattore. Dal lato curativo la sindrome risponde al trattamento riboflavinico 
e spesso, meglio, altresi all’aureomicina. 

In base all’osservazione clinica della sindrome su descritta risultano alcune analogie con il 
Kwashiorkor, reso noto in Africa. 


(Clinica Pediatrica dell’Universita di Palermo) 


Sur un syndrome carentiel fréquemment observé en Sicile, intéressant surtout la carence en 
vitamine B, (lactoflavine) 


Un syndrome carentiel, fréquemment observé en Sicile chez des enfants de moins de deux 
ans ayant souffert pendant longtemps d’affections diarrhéiques, présente des symptémes se rat- 
tachant surtout a une carence riboflavinique. Il s’agit généralement de sujets porteurs de dystro- 
phies importantes, qui présentent des lésions cutanées sous forme de dyschromies et gercures. 
Les signes les plus fréquents sont les suivants: cheilites, dyschromies cutanées inguino-périnéales 
d'une coloration rouge-cyclamen avec peau séche et rugueuse; gercures et dyschromies supra- 
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auriculaires; et aussi, moins souvent, dyschromies avec gergures juxta-palpébrales. Ces sympté- 
mes, particulitrement marqués dans les cas graves, peuvent s’accompagner d’autres lésions dys- 
chromiques, cutanées, qui rappellent morphologiquement la dermatite pellagreuse, mais qui 
différent de celle-ci par la localisation, siégeant le plus souvent 4 la naissance des membres et sur 
le tronc. Quant aux muqueuses, une rougeur (rouge magenta ou rouge feu) s’observe d’habitude 
4 la muqueuse buccale et souvent aussi sur la langue, dont la muqueuse apparait amincie. On 
peut associer 4 ce cadre morbide des signes pouvant étre attribués 4 d’autres carences vitamini- 
ques, surtout C et A, avec des manifestations hémorragiques d’origine vasculaire et des lésions 
oculaires du type kératomalacique. 

A cété de ces tableaux morbides franchement déclarés, on observe également des cas plus 
frustes, leurs symptOmes étant peu apparents et incomplets. 

Ces malades accusent habituellement un certain degré d’anémie hypo- ou normo- ou hy- 
perchrome, parfois avec présence dans la moelle osseuse d’un petit nombre de mégaloblastes et, 
plus souvent, d’une certaine proportion de cellules de la lignée macro-granulopoiétique. La biop- 
sie hépatique décéle ordinairement une stéatose. On constate une hypoprotidémie avec dys- 
protidémie. Des résultats de laboratoire concernant le métabolisme riboflavinique ont confirmé 
l’existence de la carence’en riboflavine. 

Du point de vue curatif, le syndrome répond au traitement riboflavinique et encore mieux, 
et méme plus souvent, a l’auréomycine. 

L’observation clinique du syndrome décrit plus haut a fait ressortir certaines analogies 
avec le Kwashiorkor, qui a été découvert en Afrique. 


Concerning a deficiency syndrome, usually involving vitamin B,, (lactoflavine), 
frequently noted in Sicily 


Deficiency syndromes frequently noted in infants under 2 years of age in Sicily, who have 
suffered from prolonged diarrheal illnesses, show symptoms that can be referred to riboflavin 
deficiency. In general, these patients are dystrophic and show cutaneous alterations of dyschromia 
and rhagade types. More frequently the following predominate: cheilosis, inguinal-perineal cuta- 
neous dyschromia of a rose-cyclamen colour with dry, rough, skin; rhagades and supra-auricular 
dyschromia; less often, even dyschromia and juxta-palpebral rhagades. These symptoms, which 
are particularly marked in serious cases, may be associated with other cutaneous, dyschromic 
lesions which morphologically call to mind pellagra, but differ in their sites; they are often lo- 
calised at the ends of the limbs or on the trunk. The oral mucosa is generally reddened (magenta 
or flame), as is often the tongue, the mucous layer of which appears to be reduced. Symptoms 
referable to other vitamin deficiencies may be associated with this morbid picture, especially 
those regarding vitamins C and A, haemorrhages due to alterations in the blood vessels and 
ocular lesions of keratomalacia type. 

Besides this stabilised symptomatology, it is possible to observe a symptomatology that 
cannot be precisely determined, due to the incompleteness and slightness of the symptoms. 

A certain degree of hypo- or normo- or hyper- chromic anaemia appears in these patients, 
often with only a small no. of megoblasts in the bone marrow, and, more often, with the occur- 
rence of a macro-granulopoietic quota. On hepatic biopsy, steatosis is observed. Hypoproteine- 
mia with disproteinemia occurs. 

Laboratory data dealing with riboflavin exchange have confirmed the deficiency of this 
factor. The syndrome responds to treatment with riboflavin, and often, better to aureomycin. 

On the basis of the clinical observations on the above described syndrome, it appears to 
have some analogous characters with Kwashiorkor, occurring in Africa. 
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Uber ein in Sizilien haufig auftretendes Mangelsyndrom, besonders infolge Mangels 
an Vitamin B, (Laktoflavin) 


In Sizilien beobachtet man bei Kindern in den ersten beiden Lebensjahren, die lange an 
diarrhoischen Krankheiten gelitten hatten, haufig ein Mangelsyndrom, dessen Symptome vor- 
wiegend auf einen Riboflavin-Mangel schliessen lassen. Im allgemeinen handelt es sich um stark 
dystrophische Patienten, die an Hauterscheinungen in Form von Dyschromien und Rhagaden 
leiden. Besonders haufig kommen vor: Cheilosis; Verfarbung der Leisten- und Damm-Haut 
in bliulich-rétlich mit trockenem und runzeligem Aussehen; Rhagaden und Dyschromien ober- 
halb des Gehdrganges; weniger haufig auch Dyschromien und Rhagaden neben der Lidspalte. 
Diese Symptome, die bei den schweren Fallen besonders ausgepragt sind, kénnen mit anderen 
dyschromatischen oder Haut-Lasionen vergesellschaftet sein, die morphologisch an die Pella- 
gra crinnern, sich von dieser aber durch die Lokalisation unterscheiden, indem sie haufig an der 
Extremitatenwurzel oder am Rumpf auftreten. An Schleimhauterscheinungen pflegt eine 
(karmin- oder feuerrote) Rétung der Mundschleimhaut und haufig auch der Zunge nicht zu 
fehlen, wobei die Schleimhaut diinn zu sein scheint. Zu diesem Krankheitsbild kénnen noch 
andere Vitaminmangelerscheinungen hinzu kommen, besonders an Vitamin C und A, mit 
himorrhagischen Gefasserscheinungen und Augenlasionen im Sinne einer Keratomalacie. 

Neben dem ausgepragten Krankheitsbild kann man auch undeutliche Syndrome mit oft 
nur angedeuteten und unvollstindigen Symptomen zu Gesicht bekommen. 

Bei diesen Patienten pflegt auch eine gewisse hypo-, normo- oder hyperchrome Anamie 
zu bestehen, wobei im Knochenmark manchmal wenige Megaloblasten und haufiger eine 
Makro-Granulocytenbildung vorhanden ist. Mit der Leberbiopsie kann man Steatose feststellen. 
Es besteht Hypoproteidimie mit Dysproteidimie. Laboratoriumsuntersuchungen iiber den 
Riboflavinstoffwechsel bestitigten das Vorhandensein eines Mangels an diesem Faktor. Was 
die Therapie anbelangt, so spricht das Syndrom auf Riboflavinbehandlung an, haufig besser 
noch auf Aureomycin. 

Auf Grund der klinischen Erscheinungen des oben beschriebenen Krankheitsbildes be- 
stehen gewisse Analogien zu dem in Afrika bekannt gewordenen Kwashiorkor. 


L’ascorbemia negli scolari di Parigi. Risultati di una inchiesta 


GOUNELLE, H. e MARNAY, C. 


Gli AA. riferiscono sui risultati di una inchiesta condotta, qualche anno fa, sugli scolari 
di Parigi, consistente nella determinazione dei tassi ematici dell’acido ascorbico. Per lo studio 
era stata scelta una scuola particolarmente povera e le determinazioni sono state continuate per 
parecchi mesi. 

Nella grandissima maggioranza dei casi, i tassi ematici risultarono bassi e spesso |’analisi 
ha messo in evidenza solo tracce di acido ascorbico. 

Non fu possibile stabilire alcun netto rapporto tra fragilita capillare, studiata con il test 
della ventosa, e€ presenza o assenza di vitamina C nel sangue. 

E mancato anche qualsiasi rapporto con la gengivite talora riscontrata. 

Questo studio prova l’esistenza, anche in citta grandi, di un numero elevato di bambini 
il cui organismo non contiene quantita sufficienti di vitamina C. 


(Centro di Ricerche Foch: Centro di Ricerche cliniche e biologiche sulla nutrizione dell’uomo. Parigi) 
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L’ascorbémie des écoliers 4 Paris. Résultats d’une enquéte 


Les Auteurs relatent les résultats d’une enquéte effectuée il y a quelques années chez les 
écoliers de Paris et consistant 4 déterminer les taux sanguins d’acide ascorbiques. Une école par- 
ticuliérement pauvre avait été choisie et les examens se sont poursuivis plusieurs mois. 

Dans la trés grande majorité des cas, les taux sanguins étaient bas et l’examen ne révélait 
souvent que des traces. 

L’on ne pouvait déceler un rapport net entre la fragilité capillaire recherchée par le test 3 
la ventouse et la présence ou l’absence de vitamine C dans le sang. 

Aucun rapport non plus avec la gingivite banalement observée. 

Cette étude témoigne de la fréquence, méme dans les grandes cités occidentales, d’enfants 
dont l’organisme ne posséde pas en quantités suffisantes de vitamine C. 


Ascorbemia in Parisian scholars. Results of an enquiry 


The Authors report the results of an enquiry carried out sevetal years ago, on Parisian 
scholars, with the aim of determining haematic levels of ascorbic acid. A particularly poor school 
was chosen for the experiment, and the investigations were carried out over several months. 

In the great majority of cases the levels were low, and often only traces of ascorbic acid 
were found on analysis. 

It was not possible to establish any relationship between capillary fragility, studied by the 
suction test, and the presence or absence of vitamin C in the blood. 

No relationship between’the gengivitis sometimes seen and the ascorbic acid concentration 
could be determined. 

This study proves the existence, even in large cities, of a sufficiently high number of chil- 
dren whose bodies do not contain a sufficient quantity of vitamin C. 


Die Ascorbinamie bei Pariser Schiilern. Ergebnisse einer Untersuchung 


Die Verfasser berichten iiber die Ergebnisse einer Untersuchung, die sie vor einigen Jahren 
bei Pariser Schiilern vorgenommen haben um den Ascorbinsaure-Blutspiegel zu bestimmen. 
Gegenstand der Untersuchung bildete eine besonders arme Schule, und die Bestimmungen wur- 
den etliche Monate lang fortgesetzt. ; 

In der iiberwiegenden Mehrheit der Fille erwies sich der Blutspiegel als niedrig, und 
haufig ergaben sich bei der Analyse nur Spuren von Ascorbinsaure. 

Es gelang nicht, irgendeine deutliche Beziehung zwischen der mit dem Unterdruckverfah- 
ren festgestellten Kapillarbriichigkeit und dem Vorhandensein oder Fehlen von Vitamin C im 
Blut herauszuarbeiten. 

Ebenso fehlte jegliche Bezi-hung mit der manchmal beobachteten Gingivitis. 

Diese Untersuchungen beweisen, dass es auch in grossen Stidten eine erhebliche Anzahl 
von Kindern gibt, deren Organismus eine ungeniigende Menge Vitamin C enthilt. 


Trattamento alimentare dell’enterocarenza vitaminica nelle distrofie 
TATAFIORE, Enrico 


L’A. mette in evidenza l’importanza delle vitamine nell’allattamento artificiale, tenendo 
conto che nella prima infanzia, per la rapidita di accrescimento, oltre il fabbisogno calorico, 
quello vitaminico é massimo. Pensa quindi che caposaldo della cura delle distrofe alimentari, 
sia l’alimentazione congruamente arricchita in vitamine, essendo tali disturbi cronici in stretto 
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rapporto con enterocarenza vitaminica. Espone in sintesi le diversita sostanziali in rapporto al 
contenuto vitaminico tra latte di donna e latte vaccino e ritiene che, arricchendo tale latte, ben 
si intende gia equilibrato per quanto riguarda proteine, sali, idrati di carbonio e grassi, con vita- 
mina D., C, B, e A, si vengono ad ottenere buoni risultati che stanno a dimostrare: 1) la neces- 
sita di tenere conto che in un organismo in preda a distrofia pud venire ostacolata perfino la 
sintesi, per mezzo della flora intestinale, di quelle poche vitamine necessarie alla nutrizione; 2) 
l’ottima utilizzazione della vitamina D, associata al latte; 3) la correzione delle frequenti forme di 
carenza della vitamina C che vanno dalla lieve distrofia apparente alle pit gravi avitaminosi; 
4) la notevole spinta all’accrescimento reintegrando |’importantissimo gruppo B, col correggere 
la scarsezza della B,; 5) la ripresa dell’immunita deficiente con la somministrazione di dosi 
terapeutiche di vitamina A, facilmente somministrabili in soggetti con organi digerenti delicati 
e con scarse masse muscolari; 6) infine l’efficacia del latte vaccino che, arricchito di quelle vita- 
mine di cui particolarmente é scarso e di cui l’organismo in preda al processo distrofico ha 
assoluto bisogno, rappresenta ottimo alimento-medicamento delle distrofie del lattante. 


(Ospedale infantile « Santobono », Napoli) 


Traitement alimentaire de l’entérocarence vitaminique dans les dystrophies 


L’Auteur met en évidence l’importance des vitamines dans |’allaitement artificiel, compte 
tenu qu’au cours de la premiére enfance, en raison de la rapidité de la croissance, outre le besoin 
calorique, le besoin vitaminique est maximum. L’Auteur pense, par conséquent, que le traite- 
ment des dystrophies alimentaires doit étre essentiellement basé sur une alimentation suffisam- 
ment riche en vitamines du fait que ces troubles chroniques sont étroitement liés 4 une entéro- 
carence vitaminique. L’ Auteur expose synthétiquement les différences substantielles entre la teneur 
en vitamines du lait maternel et celle du lait de vache et estime qu’en enrichissant ce dernier 
de vitamines D,, C, B, et A — en admettant, bien entendu, qu'il soit déja équilibré pour ce qui 
concerne les protéines, les sels, les hydrates de carbone et les graisses — il est possible d’obtenir 
de bons résultats. Ces résultats sont la démonstration de: 1) la nécessité de tenir compte du fait 
que, dans un organisme sujet 4 dystrophic, méme la synthése intestinale des quelques vitamines 
nécessaires 4 la nutrition peut étre entravée; 2) l’excellente utilisation de la vitamine D, 
associée au lait; 3) saa at des formes fréquentes de carence en vitamine C, qui vont 
d'une légére dystrophie apparente aux plus graves avitaminoses; 4) la poussée notable de la 
croissance obtenue en corrigeant la carence en vitamine B, et en rétablissant ainsi l’intégrité de 
limportant groupe B; 5) la reprise de l’immunité déficiente par l’administration de doses théra- 
peutiques de vitamine A, pouvant étre facilement administrées 4 des sujets pourvus d’or- 

anes digestifs délicats et de masses musculaires peu développées; 6) finalement, l’efficacité du 
ait de vache, lequel, enrichi de ces vitamines dont il est particulitrement pauvre et dont |’orga- 
nisme en proie au processus dystrophique a absolument besoin, représente un excellent aliment 
médicamenteux dans les dystrophies du nourrisson. 


Alimentation during the vitaminic entero-deficiency in dystrophy 


The Author demonstrates the importance of vitamins in artificial feeding, bearing in mind 
the fact that, in early infancy, vitamin requirements as well as caloric requirements are at a maxi- 
mum, due to the rapidity of growth. He therefore believes that the basis of treatment of dystro- 
phy is an alimentation enriched in vitamins, as the chronic disturbances are strictly related to 
the vitaminic enterodeficiency. He briefly states the differences, in relation to the vitamin con- 
tent, between human and cow’s milk, and believes that by enriching the latter (already naturally 
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equilibrated as regards the protein, salt, carbohydrate and fat contents) with vitamins D., C, B, 
and A, it is possible to obtain good results. These show: 1) the necessity of remembering that in 
an organism suffering from dystrophy even the synthesis of those few vitamins necessary for 
alimentation, by means of the intestinal flora, may be suppressed; 2) the optimum utilisation of 
vitamin D, combined with milk; 3) the correction of the forms of vitamin C deficiency which 
range from slight dystrophy to the most serious types of avitaminosis; 4) the marked aid to 
growth when the extremely important B complex is reintegrated by correcting the lack of vita- 
min B,; 5) the renewal of the previously deficient state of immunity, when therapeutic doses 
of vitamin A are given, easily administered to subjects with delicate digestive organs and slight 
muscle masses; 6) finally, the efficacy of cow’s milk which, when enriched by those vitamins 
of which it is particularly short, and of which the organism in the grip of dystrophy has abso- 
lute need, represents an optimum alimentation and medication in dystrophy of unweaned infants. 


Diatbehandlung des enterogenen Vitaminmangels bei den Dystrophien 


Der Verfasser hebt hervor, welche Bedeutung den Vitaminen bei der kiinstlichen Siug- 
lingsernahrung zukommt, wobei zu bedenken ist, dass infolge des raschen Wachstums in der 
ersten Kindheit ein grosser Bedarf nicht nur an Kalorien sondern vor allem auch an Vitaminen 
besteht. Er ist deshalb der Ansicht, dass bei der Behandlung der alimentiren Dystrophien eine 
mit Vitaminen entsprechend angereicherte Nahrung die Grundlage bildet, nachdem : chro- 
nischen Beschwerden mit dem enterogenen Vitaminmangel in engem Zusammenhang stehen. 
Er bespricht dann rasch die hauptsaichlichen Unterschiede im Vitamingehalt zwischen der 
Muttermilch und der Kuhmilch, und er ist der Ansicht, dass man gute Erfolge erzielen kann, 
wenn man letztere nach Angleichung des Protein-, Mineral-, Kohlenhydrat- und Fettgehaltes 
noch mit den Vitaminen D,, C, B, und A anreichert; hierbei ist hervorzuheben: 1) die Notwen- 
digkeit zu bedenken, dass in einem von Dystrophie befallenen Organismus sogar die durch die 
Darmflora bewerkstelligte Synthese der wenigen zur Ernahrung notwendigen Vitamine unter- 
bunden sein kann; 2) die ausgezeichnete Ausnutzung des zur Milch hinzugefiigten Vitamins D,; 
3) die Behebung der haufigen Vitamin C-Mangelerscheinungen, die von der leichten augen- 
scheinlichen Dystrophie bis zur schweren Avitaminose reichen; 4) eine bedeutende Wachstums- 
stimulierung, nachdem durch Behebung des Vitamin B,-Mangels der so sehr wichtige B- 
Komplex integriert wird; 5) die Verbesserung der mangelhaften Immunitatslage nach Verab- 
reichung therapeutischer Dosen von Vitamin A, das auch bei Patienten mit delikaten Verdau- 
ungsorganen und mit geringen Muskelmassen leicht gegeben werden kann; 6) schliesslich die 
Wirksamkeit der Kuhmilch, welche bei den Sauglingsdystrophien ein ausgezeichnetes Nah- 
rungsmittel und Medikament darstellt, wenn man sie mit denjenigen Vitaminen anreichert, 


an denen sie besonders arm ist und woran der von einer Dystrophie befallene Organismus 
unbedingten Bedarf hat. 


Influenza dei componenti alimentari, in specie vitaminici, sulla integrita muscolare 
ed osteo-articolare 
TERZI, Mario 
L’A. in base ai suoi precedenti studi che dimostrano il ruolo giocato dalla ipovitaminosi C 
nel determinismo di alterazioni sul tessuto collagene confronta suddetti risultati con quelli otte- 


nuti da altri AA. cercando di spiegare l’importanza delle precarenze e del perché dei risultati 
alquanto diversi ottenuti. Cerca quindi di dimostrare sperimentalmente la sua tesi secondo la 
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uale i risultati diversi ottenuti dai vari AA. (dalle semplici alterazioni sinoviali alle alterazioni 

i carattere artrosico ed osteofitico) sono imputabili ai vari componenti la dicta in speciale modo 
vitaminici. Documenta quindi ampiamente con esami radiografici ed istologici i primi risultati 
ottenuti dalle sue esperienze. 


Influence des composants alimentaires, surtout vitaminiques, sur l’intégrité musculaire 
et ostéo-articulaire 


Sur la base de ses études précédentes, qui prouvent le rdle joué par l’hypovitaminose C 
dans le déterminisme d’altérations intéressant le tissu collagéne, l’Auteur compare ces résultats 
avec ceux obtenus par d’autres Auteurs, en essayant d’expliquer l’importance des précarences et 
la raison pour laquelle les résultats obtenus ne coincident pas toujours. Il cherche ensuite 4 étayer 
expérimentalement sa thése suivant laquelle la diversité des résultats enregistrés par les différents 
Auteurs (des simples altérations synoviales aux altérations 4 caractére arthrosique et ostéophytique) 
est imputable aux divers composants du régime alimentaire, et notamment aux composants 
vitaminiques. I] illustre ensuite 4 l’aide d’examens radiographiques et histologiques les premiers 
résultats obtenus au cours de ses expériences. 


The influence of alimentary components, especially vitamins, on muscular 
and osteo-articular integrity 


The Author, on the basis of his previous studies, which showed the role played by hypovi- 
taminosis C in determining alterations in collagen tissue, compares these results with those 
obtained by other Authors. He attempts to explain the importance of the state immediately 
receding deficiency and why somewhat different results are obtained. He attempts to demonstrate 
fis thesis experimentally; according to this the different results obtained by various Authors 
(fom simple synovial alterations to alterations of an arthrosic and osteophytic character) are 
directly due to various components of the diet, and especially to vitamins. The first results of his 
experiments are documentated with radiographic and histological examinations. 


Einfluss der Nahrungsmittelbestandteile, besonders der Vitamine, auf die Funktionstiichtigkeit 
der Muskeln, Knochen und Gelenke 


Der Verfasser vergleicht auf Grund seiner friiheren Studien, welche die Rolle der C-Hypo- 
vitaminose fiir das Entstehen von Bindegewebsverinderungen bewiesen, diese Ergebnisse mit 
denjenigen anderer Verfasser, wobei er die Bedeutung der Vor-Mangelzustinde und die 
Ursache der etwas unterschiedlichen Resultate zu erklaren sucht. Er versucht dann einen expe- 
timentellen Beweis seiner Behauptung darzulegen, wonach die Verschiedenheit der von den 
einzelnen Verfassern erzielten Ergebnisse (von gewohnlichen Synovialisverinderungen bis zu 
Entartungen arthrosischer und osteophytischer Natur) auf die Unterschiede in den Nahrungs- 
mittelkomponenten und besonders in den Vitaminen zuriickzufiihren sei. Er erliutert dann 
mit réntgenologischen und histologischen Untersuchungen die ersten Ergebnisse, die er bei 
seinen Experimenten erzielt hat. 
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9° Tema - Vitamine ed antivitamine nella coagulazione del sangue 


Relazione generale DAM, Henrik 


La teoria classica della coagulazione del sangue si basa su 4 fattori: protrombina, trombo- 
plastina, calcio e fibrinogeno. I primi 3 fattori menzionati prendono parte alla formazione della 
trombina preposta alla trasformazione del fibrinogeno in fibrina. La Ficrauiteion di protrombina 
nell’organismo é noto (sin dal 1936) che dipende dalla presenza della vitamina K e (come si sa 
sin dal 1941) che é inibita dal dicumarolo. Dal 1943 una serie di nuovi fattori della coagula- 
zione é stata scoperta, per cui si é resa necessaria una modificazione alla teoria della coagula- 
zione del sangue. Attualmente si riconosce che la vitamina K ed il dicumarolo interferiscono 
con pitt di un fattore della coagulazione. Originariamente la vitamina K ed il dicumarolo 
erano considerati come semplici antagonisti competitivi. Alcune osservazioni perd non sono 
compatibili con tale ipotesi. 

Queste osservazioni sono: in condizioni adatte, miscele di plasma trattate con dicumarolo 
e di plasma deficiente di vitamina K coagulano pid rapidamente dei due plasma costituenti la 
miscela. Inoltre il metil-naftochinone non é in grado di compensare l’effetto anticoagulante del 
dicumarolo. Le teorie pit recenti sulla coagulazione del sangue ed il fatto recentemente accertato 
che la vitamina K, compensa efficacemente I’azione del dicumarolo hanno dato una pit ampia 
base alla teoria dell’antagonismo competitivo. Recentemente é stato dimostrato che la vita- 
mina K, agisce molto pit rapidamente del metil-naftochinone nella deficienza semplice di vita- 
mina K, osservazione questa da mettere probabilmente in rapporto con la superiorita della vita- 
mina K, nell’annullare l’effetto anticoagulante del dicumarolo. 


(Latoratorio di Biochimica e della Nutrizione, Istituto Politecnico, Copenaghen) 


9™° Théme - Vitamines et antivitamines dans la coagulation du sang 


Rapport général 


La théorie classique de la coagulation du sang est basée sur 4 facteurs: prothrombine, 
thromboplastine, calcium et fibrinogéne. Les trois premiers facteurs mentionnés participent 4 
la formation de la thrombine destinée 4 la transformation du fibrinogéne en fibrine. On sait 
(depuis 1936) que la formation de prothrombine dans |’organisme dépend de la présence de la 
vitamine K et (l'on sait également depuis 1941) qu'elle est inhibée par le dicoumarol. Depuis 
1943, une nouvelle série de facteurs de la coagulation a été découverte, ce qui a nécessité une 
modification de la théorie de la coagulation du sang. On reconnait actuellement que la vita- 
mine K et le dicoumarol interférent avec plus d’un facteur de coagulation. A ’origine, la vita- 
mine K et le dicoumarol étaient considérés comme de simples antagonistes compétitifs. Cepen- 
dant, certaines observations ne paraissent pas compatibles avec cette hypothése. 

Elles sont les suivantes: dans des conditions adéquates, des mélanges de plasma traités 
par le dicoumarol et de plasma déficient en vitamine K coagulent plus rapidement que les deux 
plasmas constituant le mélange. En outre, la méthyl-naphtoquinone n’est pas en mesure de 
compenser I’effet anticoagulant du dicoumarol. Les théories les plus récentes sur la coagulation 
du sang et le fait récemment prouvé que la vitamine K, compense efficacement I’action du dicou- 
marol ont élargi la base de la théorie de l’antagonisme compétitif. Il a été récemment prouvé 
que la vitamine K, agit bien plus rapidement que la méthyl-naphtoquinone dans la carence 
simple en vitamine K, cette observation devant probablement se rapporter 4 la supériorité de la 
vitamine K, dans l’annulation de l’effet anticoagulant du dicoumarol. 
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9 Subject - Vitamins and antivitamins in blood coagulation 


General report 


Che classical theory of blood coagulation took 4 factors into consideration: prothrombin, 
thromboplastin, calcium and fibrinogen. The three first mentioned factors take part in the forma- 
tion of thrombin which converts Sicinien into fibrin. The formation of prothrombin in the 
body was known (since 1936) to depend upon the supply of vitamin K, and (since 1941) to be 
inhibited by dicoumarol. Since 1943 a series of new coagulation factors were discovered, neces- 
sitating a modification of the theory of blood coagulation. Vitamin K and dicoumarol are now 
known to influence more than one coagulation factor. Vitamin K and dicoumarol were ori- 
ginally believed to be simple competitive antagonists. However, certain observations were 
incompatible with such a‘ view. These observations were: under suitable conditions mixtures 
of dicoumarol plasma and vitamin K deficient plasma coagulate faster than the two plasmas 
of which the mixture is made up. Further, methyl-naphthoquinone was almost unable to com- 
pensate the anticoagulation effect of dicoumarol. The newer theories of blood coagulation and 
the later established fact that vitamin K, efficiently compensates the action of dicoumarol have 
given more ground for the theory of competitive antagonism. Recently it has been shown that 
vitamin K, acts much faster than methyl-naphthoquinone in simple vitamin K deficiency, an 
observation which is probably related to the superiority of vitamin K, in counteracting the 
anticoagulant effect of dicoumarol. 


9. Thema - Vitamine und Antivitamine bei der Blutgerinnung 


Allgemeine Relation 


Die klassische Blutgerinnungstheorie basiert sich auf 4 Faktoren: Prothrombin, Thrombo- 
kinase, Kalzium und Fibrinogen. Die drei zuerst erwahnten Faktoren nehmen an der Bildung 
des Thrombins teil, welche der Umwandlung des Fibrinogens in Fibrin vorausgeht. Die Pro- 
thrombinbildung im Organismus ist bekannt (seit 1936); sie hiangt von der Anwesenheit des 
Vitamins K ab und wird (wie man seit 1941 weiss) durch das Dicumarol gehemmt. Seit 1943 
wurde eine ganze Reihe neuer Gerinnungsfaktoren entdeckt, weshalb es erforderlich wurde, 
die Blutgerinnungstheorie zu revidieren. Gegenwartig gilt als gesichert, dass das Vitamin K und 
das Dicumarol auf mehr als einen Gerinnungsfaktor einwirken. Urspriinglich wurden Vitamin K 
und Dicumarol einfach als kompetitive Antagonisten angesehen. Verschiedene Beobachtungen 
stehen jedoch nicht im Einklang mit dieser Hypothese. 

Diese Beobachtungen sind: unter giinstigen Bedingungen koaguliert eine Mischung von 
Dicumarin-behandeltem Plasma mit Vitamin K-freiem Plasma rascher als die beiden Plasmen, 
die die Mischung bilden. Ausserdem ist das Methyl-Naphthochinon nicht in der Lage, den koa- 
gulationshemmenden Effekt des Dicumarols aufzuheben. Die neuesten Theorien iiber die Blut- 
gerinnung und die kiirzlich festgestellte Tatsache, dass das Vitamin K, die Wirkung des Dicu- 
marols kraftig kompensiert, haben der Theorie des kompetitiven Antagonismus eine breitere 
Grundlage gegeben. Kiirzlich wurde nachgewiesen, dass das Vitamin K, viel rascher als das 
Methyl-Naphthochinon bei einfachem Vitamin-K-Mangel wirkt, und diese Beobachtung ist 
wahrscheinlich damit in Verbindung zu setzen, dass das Vitamin K, bei der Aufhebung des 
koagulationshemmenden Effektes des Dicumarols iiberlegen ist. 
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Osservazioni sulla morfologia del sangue e del midollo osseo di bambini 
affetti da sindrome carenziale prevalentemente iporiboflavinica 


BURGIO, G. Roberto 
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In bambini del primo biennio, affetti da sindrome carenziale, prevalentemente ipo-ribo- 
flavinica (Gerbasi), la crasi ematica ed il midollo osseo hanno dimostrato assai frequentemente 
segni di compromissione morfologica. Questi possono venire cosi riassunti: 

1) nel sangue periferico: prevalentemente anemia ipocromica 0 meno spesso normo-iper- 


5 


) 


cromica. Presenza di una quota di grandi polinucleati ipersegmentati; 

nel midollo osseo: prevalenza della granulo-poiesi con anaplasia per modo che al mielo- 
gramma risultano aumentati il quoziente leuco-eritrogenetico e l’indice di matura- 
zione (secondo Pachioli). Si possono rinvenire quote generalmente modeste di megalo- 
blasti sopratutto in fase basofila; ma dal lato morfologico un tratto di assai notevole 
frequenza é la macro-granuloblastosi e la macro-granulocitosi, con atipie maturative 
(asincronismo nucleo-citoplasmatico) e¢ caratteristiche citologiche di impronta istioide 
(aspetto fogliaceo del protoplasma specie nei mielociti e meta-mielociti). 

Si osservano altresi immagini di perforazioni nucleocitoplasmatiche. Determinazioni 
citometriche sulle cellule granulopoietiche e sui leucociti hanno dimostrato aumento 
evidente delle dimensioni planimetriche della cellula in toto e del suo nucleo. La ela- 
borazione statistica di questi dati in paragone ai dati citometrici di granulociti e granu- 
loblasti in soggetti normali della medesima eta ha dimostrato differenze significative. 
La morfologia del midollo osseo diviene normale a seguito del trattamento curativo. 


(Clinica Pediatrica dell’ Universita di Palermo) 


Observations sur la morphologie du sang et de la moelle osseuse chez des enfants 


atteints d’un syndrome carentiel essentiellement riboflavinique 


Chez des enfants de moins de deux ans, atteints d’un syndrome carentiel essentiellement 
hyporiboflavinique (Gerbasi), la crase sanguine et la moelle osseuse ont montré avec une cer- 
taine fréquence des altérations morphologiques. Ces altérations peuvent se résumer comme suit: 
1) dans le sang périphérique: essentiellement, anémie hypochrome, moins souvent normo- 


ou hyperchrome. Présence d’un certain nombre de grands polynucléaires hyperseg- 
mentés. 

dans la moelle osseuse: prédominance de la granulopoiése avec anaplasie, de sorte que le 
myélogramme qui en résulte accuse une augmentation du rapport leuco-érythrogéné- 
tique et de l’indice de maturation (selon Pachioli). On peut relever un taux, généra- 
lement modeste, de mégaloblastes surtout dans leur phase basophile; mais du point 
de vue morphologique, un signe que l’on constate avec une fréquence notable est la 
macro-granuloblastose et la macro-granulocytose, avec maturation atypique (asyn- 
chronisme nucléo-cytoplasmatique) et des caractéristiques cytologiques de type hi- 
stioide (aspect foliacé du protoplasma surtout dans les myélocytes et les méta-myélo- 
cytes). On observe en outre des images de perforations nucléo-cytoplasmatiques. Des 
déterminations cytométriques sur les cellules granulopoiétiques et sur les leucocytes 
ont montré une nette augmentation des dimensions planimétriques de la cellule in toto 
et de son noyau. L’élaboration statistique de ces données par rapport aux données 
cytométriques concernant les granulocytes et les granuloblastes chez i sujets normaux 
du méme Age a accusé des différences significatives. La morphologie de la moelle osseuse 
redevient norma ¢ 4 la suite du traitement. 
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Observations on the morphology of the blood and of the bone marrow in infants 
affected by deficiency syndromes 


in 


babies under two years of age, affected by deficiency syndromes, prevailingly hypo- 


riboflavinic in type (Gerbasi), the haematic picture and the bone-marrow often show signs of 
morphological involvement. These may be summarised as follows: 


1) 


tw 
— 


in the peripheral. blood: usually hypochromic anaemia, less often normo-hyperchro- 
mic. Presence of large hyper-segmentated polynuclears. 

in the bone-marrow: prevalence of granulopoiesis with anaplasia, so that the myelo- 
gram shows an increase in the leuko-erythrogenic quotient and the maturity index 
(Pachioli). It is possible to find megaloblasts, above al in the basophilia phase, but the 
number is small; however, from the morphological point of view a characteristic that 
occurs frequently is macro-granuloblastosis and macro-granulocytosis, with atypical ma- 
ture corpuscles (nucleo-cytoplasmatic asynchronism) and cytological characteristics of hi- 
stoid origin (leaf-like aspect of the protoplasm, particularly in the myelocytes and meta- 
myelocytes). Furthermore, images of nucleocytoplasmatic perforations are observed. 
Cytometric determinations on the granulopoietic cells and on the leucocytes have 
shown an evident increase in the planimetric dimensions of the cell and of its nucleus. 
Statistical elaboration: of this data, on comparison with the cytometric data of granu- 
locytes and granuloblasts in normal subjects of the same age has shown significant 
differences. The morphology of the bone-marrow becomes normal after treatment. 


Bemerkungen zur Morphologie des Blutes und des Knochenmarkes bei Kindern, 


die an Mangelerscheinungen, besonders an Riboflavinmangel, leiden 


Bei Kindern in den ersten beiden Lebensjahren, welche an Mangelerscheinungen, beson- 
ders an Riboflavinmangel (Gerbasi) leiden, treten im Blutbild und im Knochenmark sehr haufig 
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einer morphologischen Schadigung auf. Diese kénnen wie folgt zusammengefasst 


Im peripheren Blut: vorwiegend hypochrome Anamie oder, weniger haufig, normo-, 
oder hyperchrome Animic. Vorhandensein von grossen polynukledren hyperseg- 
mentierten Zellen. 

Im Knochenmark: Vorwiegen der Granulocytenbildung mit Anaplasie, sodass im 
Myelogramm der leuko-erythrocytire Quotient und der Reifungsindex (nach Pachioli) 
erhdht sind. Es kann ein gewisser, im allgemeinen bescheidener Prozentsatz von Mega- 
loblasten, besonders in basophiler Phase, beobachtet werden; von der morphologischen 
Seite aus ist ein sehr haufiger Befund die Makrogranuloblastose und die Makrogranu- 
locytose, mit Reifungsanomalien (nukleo-cytoplasmatische Asynchronie) und cytolo- 
gischen Erscheinungen histoider Art (blattahnliches Aussehen des Protoplasmas, beson- 
ders bei den Myelocyten und den Metamyelocyten). Ebenfalls kann man Bilder von 
nukleo-cytoplasmatischer Perforation zu Gesicht bekommen. Bei cytometrischen Bestim- 
mungen von granulopoetischen Zellen und Leukocyten zeigte sich ein deutlicher 
Anstieg der Flachenausdehnung, der Zelle im Ganzen und ihres Kernes. Die statistische 
Auswertung dieser Daten, im Vergleich zu den cytometrischen Daten der Granu- 
locyten und Granuloblasten bei normalen gleichaltrigen Personen, ergab bedeutende 
Unterschiede. Im Verlauf der Therapie wird das morphologische Bild des Knochen- 
markes normal. 
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Morfologia di elettroforesi su siero di bambini affetti da iporiboflavinosi, distrofici 
ed ammalati di anemia perniciosiforme 


BURGIO, G. R. e GIACALONE, O. 


L’indagine elettro-foretica sul siero di bambini affetti da iporiboflavinosi (0 da sindromi 
policarenziali con particolare impronta iporiboflavinica) ci é stata suggerita dal rinvenimento 
di ipoprotidemie con marcata disprotidemia compiuto in questi pazienti da La Grutta (con il 
metodo di Howe). Accanto allindagine sui soggetti affetti da carenza di riboflavina, spesso non 
pura, abbiamo esaminato il comportamento pare del siero in un gruppo FA soggetti 
del primo biennio di vita, affetti da distrofia senza segni clinici di carenze vitaminiche, ed in 
qualche lattante affetto da anemia megaloblastica « perniciosiforme » di Gerbasi. 

Possiamo riassumere come segue i risultati: 
fra i soggetti affetti da sindrome carenziale prevalentemente iporiboflavinica si rinvengono 
le pid evidenti alterazioni dei tracciati elettroforetici. Infatti accanto ai tracciati di soca 
subnormale (proprio dei casi clinicamente meno gravi) si rinvengono in questi soggetti ipopro- 
tidemie rilevanti con cospicua riduzione del quoziente albumina/globuline. 

Fra queste appaiono generalmente aumentate le frazioni x;, %2, ed altresi la +. Nell’ambito 
di soggetti distrofici (senza carenze vitaminiche manifeste) i tracciati elettroforetici mostrano, 
nei confronti dei normali, differenze modeste, anche qui per un aumento delle globuline ~,, z,; 
le +-globuline sogliono invece apparire diminuite. 

I pochi tracciati fino ad oggi ottenuti da lattanti affetti da anemia perniciosiforme si avvi- 
cinano, nella loro morfologia, a quelli normali. 


(Clinica Pediatrica dell’ Universita di Palermo) 


Morphologie d’électrophorése sur le sérum d’enfants affectés d’hyporiboflavinose, de dystrophies 
ou d’anémies perniciosiformes 


L’examen électro-phorétique du sérum d’enfants atteints d’hyporiboflavinose (ou de syn- 
dromes polycarentiels 4 prédominance hyporiboflavinique) nous a été suggéré par la constatation 
d'une hypoprotidémie, avec dysprotidémie marquée, effectuée chez ces malades par La Grutta 
(selon la méthode Howe). A cété des recherches chez des sujets atteints de carence ae ey 
carence rarement pure, nous avons examiné le comportement électro-phorétique du sérum chez 
un groupe d’enfants 4gés de moins de deux ans, atteints de dystrophies sans aucun signe clinique 
de carence vitaminique, et chez quelques nourrissons atteints d’anémie mégaloblastique « perni- 
ciosiforme » de Gerbasi. 

Les résultats obtenus peuvent se résumer comme suit: 
parmi les sujets atteints d'un syndrome carentiel essentiellement hyporiboflavinique, on 
constate les altérations les plus évidentes des tracés électro-phorétiques. En effet, 4 cdté des tracts 
d’aspect subnormal, on observe chez ces mémes sujets des hypoprotidémies considérables avec 
une forte réduction du rapport albumine-globulines. 

Parmi celles-ci apparaissent généralement augmentées les fractions ~;, %2, et aussi la ¥. 
Pour ce qui a trait aux sujets dystrophiques (sans carence vitaminique manifeste), les tracés 
électro-phorétiques montrent, par rapport aux tracés normaux, des différences modestes portant, 
ici encore, sur une augmentation des globulines z,, x2; les y-globulines, par contre, accusent 
généralement une diminution. 

Les quelques tracés obtenus jusqu’ici chez des nourrissons atteints d’anémie « perniciosi- 
forme » se rapprochent, par leur aspect, des tracés normaux. 
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Morphology of the electrophoresis on the serum of infants affected by hyporiboflavinosis, 
dystrophy and illnesses of pernicious anaemia type 


Electrophoretic researches on the serum of infants suffering from hyporiboflavinosis (or 
from syndromes due to a polyvitaminic deficiency, mainly hyporiboflavinic) was suggested by 
La Grutta’s discovery of hypoproteinemia with marked disproteinemia in such patients. (Howe's 
method). Besides the researches upon subjects suffering from riboflavin deficiency (often not in 
pure form) we have examined the electrophoretic behaviour of the serum in a group of infants, 
all under 2 years of age, affected by dystrophy without clinical signs of vitamin deficiency, and 
in several infants affected by Gerbasi’s « pernicious-type » megaloblastic anaemia. 

The results may be summarised as follows: 
the most evident alterations in the electrophoretic tracings occur in subjects affected by 
deficiency syndromes, mainly of riboflavinic type. In fact, besides tracings of a subnormal mor- 
phology (exactly in the less clinically serious cases), a considerable hypoproteinemia with marked 
reduction of the albumin/globulin quotient is seen in these cases. 

Amongst these quotients, those of the x;, x2, and y globulins generally appear increased. 
In dystrophic subjects (without distinct signs of vitamin deficiency) the electrophoretic tracings 
show, on comparison with the normal, only slight differences, the x, and x, globulins being 
increased, whilst the y globulins appear to be diminished. 

The few tracings up to now obtained from unweaned infants affected by « pernicious- 
type » anaemia appear to have a morphology similar to the normal. 


Morphologie der Elektrophorese des Serums von Kindern, die an Riboflavinmangel, 
Dystrophie und perniciosa-ahnlicher Anidmie leiden 


Die elektrophoretische Untersuchung des Serums von Kindern, die an Riboflavinmangel 
(oder an allgemeinen Mangel-syndromen mit vorherrschendem Riboflavinmangel) leiden, 
wurde uns ou gelegt durch die Entdeckung der Hypoprotidamie mit deutlicher Dysprotidamie, 
die bei diesen Kranken von La Grutta (mit dem Verfahren von Howe) gemacht wurde. Ausser 
den Untersuchungen bei Patienten mit (oft nicht reinem) Riboflavinmangel haben wir das 
Studium der Serumelektrophorese auch bei einer Gruppe von Kindern im Alter bis zu zwei 
Jahren, die an einer Dystrophie ohne klinische Vitaminmangelsymptome litten, und bei einigen 
Sduglingen mit « perniciosa-ahnlicher » megaloblastischer Anamie (nach Gerbasi) durchgefiihrt. 

Die Ergebnisse kénnen wir wie folgt zusammenfassen: 

Bei den Patienten mit Mangelsyndrom (vorwiegend Riboflavinmangel) kann man die 
deutlichsten Anderungen des Elektrophoresediagramms beobachten. Tatsichlich kann man 
neben Diagrammen subnormalen Verlaufs (in klinisch weniger schweren Fallen) bei diesen Pa- 
tienten bedeutende Hypoprotidamien mit ausgesprochener Verminderung des Albumin-Globulin- 
Quotienten feststellen. Hierbei erscheinen die Fraktionen z;, x. und ebenso > im allgemeinen 
vermehrt. 

In der Gruppe der dystrophischen Patienten (ohne manifeste Vitaminmangelerscheinun- 
gen) zeigen die Elektrophoresediagramme geringgradige Abweichungen gegeniiber der Norm, 
auch hier durch Anstieg der x,- und x,-Globuline hervorgerufen; die +-globuline pflegen 
hingegen verringert zu sein. 

Die wenigen Diagramme, die bis heute bei den Sauglingen mit perniciosa-adhnlicher 
Animie ausgewertet wurden, ahneln in ihrer Morphologie dem Normalverlauf. 
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Acido pantotenico, « coenzima A » ed anti-vitamina pantoiltaurina nella coagulazione del sangue 
CONTE MAROTTA, Ruggero 


Vengono studiati gli effetti, sulla coagulazione del sangue, dell’acido pantotenico — compo- 
nente di un gruppo di coenzimi denominato « coenzima A » - e della sua antivitamina, la pantoil- 
taurina, con ricerche sia in vitro che in vivo, in diverse condizioni sperimentali. 


(Istituto di Semeiotica Medica dell’ Universita di Napoli) 


Acide pantothénique, « co-enzyme A» et anti-vitamine pantoyltaurine 
dans la coagulation du sang 


Dans différentes conditions d’expérience, |’Auteur étudie par des recherches in vitro ed 
in vivo les effets de l’acide pantothénique, appartenant 4 un groupe de co-enzymes appelé « co- 
enzyme A», et de son antivitamine, la pantoyltaurine, sur la coagulation du sang. 


Pantothenic acid, « coenzyme A » and the anti-vitamin pantoyltaurine 
in coagulation of the blood 


The effects of pantothenic acid components of a group of coenzymes, known as « coen- 
zyme A», and of its antivitamin, pantoyltaurine, have been studied by means of in vitro and 
in vivo researches, under various experimental conditions. 


Pantothensaure, « Coenzym A» und Antivitamin Pantoyltaurin im Blutgerinnungsvorgang 


Es werden die Wirkungen beschrieben, die unter verschiedenen Versuchsbedingungen bei 
Studien in vitro und in vivo die Pantothensdure - ein Bestandteil einer Coenzymgruppe benannt 
«Coenzym A» —- und ihr Antivitamin, das Pantoyltaurin, auf die Blutgerinnung ausiiben. 


L’anemia perniciosa un’avitaminosi 
MAESTRINI, Dario 


L’A. sin dal 1932 (Rivista Fisiol. e Med., n. 10, ottobre 1932), riferendo su un caso di 
anemia perniciosa, con gravi deficienze neuro-muscolari (tipo Lichtheim), che guari con estratto 
epatico e dieta alimentare ospedaliera adeguata (3* dicta), emise un’importante ipotesi, che forse 
sfuggi nella grande mole di scritti clinici e di ricerche sperimentali. 

Egli sostenne, in quel tempo, l’ipotesi che la patogenesi dell’ anemia perniciosa e della sindrome 
nervosa dovesse riportarsi ad un’avitaminosi: difatti insistette sui seguenti punti: 

1) che fosse un’avitaminosi; 
) che entrasse come fattore la vitamina B; 
3) che il fegato agisse per le vitamine che conteneva; 


che nell’anello patogenetico entrassero anche ghiandole a secrezione interna; 
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5) che l’ammalata era stata sempre ad alimentazione scarsa ed incongrua (granturco, 
formaggio, erbe e scarso frumento). 


L’A. attualmente afferma: 
1) che l’applicazione della vitamina B,, nella terapia dell’anemia perniciosa, specie con 
deficienze nervose, conferma le sue vedute del lontano 1932; 
2) che le teorie sulla patogenesi di questa grave infermita saranno destinate o a profon- 
damente modificarsi o ad essere completamente sostituite. 


(Docente di Medicina Interna all’ Universita di Roma) 


L’anémie pernicieuse est une avitaminose 


L’ Auteur dés 1932 (Rivista Fisiol. e Med., n. 10, octobre 1932), se référant 4 un cas d’anémie 
pernicieuse, présentant de graves troubles neuro-musculaires (du type Lichtheim), qu’il guérit 
avec extrait hépatique et régime alimentaire hospitalier adéquat (3° régime), exposa alors une 
hypothése trés importante, qui a pu passer inapergue parmi la grande quantité d'études cliniques 
et de recherches expérimentales. 

Il soutint, 4 cette époque, I’hypothése que la pathogénie de l’anémie pernicieuse et du syn- 
drome nerveux est en rapport avec une avitaminose ; il insista en effet sur les points suivants: 

1) qu'il s’agissait d’une avitaminose; 
2) que les vitamines B étaient vraisemblablement intéressées; 
3) que le foie agissait en raison des vitamines qu'il contenait; 


4) que les glandes 4 sécrétion interne intervenaient aussi dans la pathogénie; 

5) que la malade avait été soumise toujours 4 un traitement avec alimentation insuffi- 
sante et incongrue (mais, fromage, herbes et peu de blé). 

L’Auteur actuellement affirme que: 

1) l'application de la vitamine B,, dans la thérapeutique de l’anémie pernicicuse, 
spécialement avec troubles nerveux, confirme ses opinions de 1932; 

2) les théories sur la pathogénie de cette grave affection seront destinées ou A se 
modifier profondément ou a étre complétement transformées. 


Pernicious anaemia is an ayitaminosis 


In 1932 (Rivista Fisiol. e Med. no. 10, October 1932) the Author, referring to a case of 
pernicious anaemia with serious neuromuscular deficiencies (Lichtheim type) that was cured by 
means of liver extracts and an adequate hospital diet (3rd. diet), put forward an important hypo- 
thesis that has perhaps been buried under the great pile of accounts of clinical and experimental 
research. 

At that time he put forward the hypothesis that the pathogenesis pernicious anaemia 
and of the nervous syndrome was due to an avitaminosis; in fact he insisted on the following 
points : 

1) that there existed a state of avitaminosis; 
2) that vitamin B was one of the factors; 


3) that the liver reacted according to the vitamins that it contained; 
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4) that the glands and internal secretions also played a part in the pathogenetic circle; 
5) that the pe had always subsisted on a poor and incongrous diet (maize, cheese, 
herbs and only small amounts of wheat). 
At the present day the Author states that: 


1) the application of vitamin B,, in pernicious anaemia therapy, especially where there 
exists a nervous deficiency, confirms his theory of 1932; 


2) that the theory dealing with the pathogenesis of this serious disease is destined to 
be either profoundly modified or to be completely refuted. 


Die perniciése Animie ist eine Avitaminose 


Der Verfasser gab bereits seit 1932 (Rivista Fisiol. e Med. n. 10, Oktober 1932), wahrend 
er iiber einen Fall von perniciéser Anamie mit schweren neuro-muskulairen Schwachen (Art 
Lichtheim), den er mit hepatischem Extrakt und angepasster spitalmassiger Diat (3. Diat) heilte, 
eine wichtige Hypothese an, welche wahrscheinlich wegen der grossen Menge klinischer Schriften 
und experimenteller Untersuchung nicht beachtet wurde. 

Er bestand in jener Zeit auf die Annahme, dass die Pathogenese der pernicidsen Andmie 
und des Nerven-Syndroms auf eine Avitaminose zuriickzufiihren sei; in der Tat bestand er auf 
die folgenden Punkte: 

1) dass sie eine Avitaminose sci; 
2) dass das Vitamin B eine Rolle spiele; 
3) dass die Leber wegen dem Vitamingehalt wirken solle; 
4) dass in der Pathogenese auch innere Ausscheidungsdriisen teilnchmen sollen; 
5) dass die Kranke stets unreichende und ungeeignete Nahrung zu sich nahm (Mais, 
Kase, Krauter und kleine Mengen von Weizen). 
Der Vefasser versichert nun: 


1) dass die Anwendung des Vitamins B,, in der Therapie der perniciésen Anamie, 
vorwiegend mit Nervenschwachen, seine Ansichten des fernen 1932 bestitigt; 


2) dass die Theorien iiber die Pathogenese dieser schweren Krankheit dazu bestimmt 
sein werden, sich entweder griindlich zu andern oder vollkommen ausgetauscht zu werden. 


Azione della vitamina B,, sulle lesioni epatiche da intossicazione cumarinica sperimentale 
MELE, V. e RUGGIERI, P. 


Un lotto di conigli é stato trattato con vitamina B,, (150 y pro kg per via intramuscolare) 
contemporaneamente alla somministrazione di una sostanza della serie cumarinica (Tromexan 
per os, alla dose di 300 mg pro kg e pro die in unica dose); un secondo gruppo di controllo 
¢ stato. trattato con solo Tromexan alle dosi suddette. 

Gli animali di controllo, morti spontaneamente in $*-6* giornata, hanno dimostrato al- 
l’esame istologico del fegato intensa infiltrazione grassa ¢ necrosi specialmente evidente in sede 
centrolobulare; nei conigli trattati contemporaneamente con vitamina B,, ¢ Tromexan - e sacri- 
ficati in 6* giornata — le lesioni epatiche appaiono minime, a carattere diffuso ¢ scarsamente 
distruttive. 


(Clinica Medica dell’ Universita di Roma) 
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Action de la vitamine B,, sur les lésions hépatiques dues 4 une intoxication coumarinique 
expérimentale 


Un lot de lapin a été traité par la vitamine B,, (150 y par kg par voie intramusculaire) 
en méme temps que par une substance de la série coumarinique (Tromexan par voie orale, en 
une dose unique de 300 mg par kg et par jour); un deuxiéme groupe témoin n’a regu que du 
Tromexan administré aux mémes doses. 

Les témoins, morts spontanément au bout de 5 4 6 jours, ont montré 4 Iexamen histologique 
du foie une forte infiltration graisseuse et une nécrose particuliérement évidente dans la zone 
centrolobulaire; chez les lapins traités simultanément par la vitamine B,, et le Tromexan - et 
sacrifi¢s le 6¢me jour - les Son hépatiques apparaissent minimes, diffuses et peu destructives. 


The action of vitamin B,, on hepatic lesions caused by experimental coumarin poisoning 


A group of rabbits was treated with vitamin B,, (150 y/kg daily, intramuscularly) 
contemporaneously with the administration of a substance of the coumarin series (Tromexan, 
orally, single daily dose of 300 mg/kg); a second control group was treated with Tromexan 
alone, at the same dosage. ~ 

On histological examination the control animals, who died on the sth. or 6th. day, showed 
livers with large fat and necrotic infiltrations, especially evident in the centre of the lobes; in 
those rabbits treated contemporaneously with vitamin B,, and Tromexan — killed on the sth. 
or 6th. day - the hepatic lesions were of a minimal character, and appeared diffuse and hardly 
distructive. 


Wirkung des Vitamins B,, auf die Leberschiden durch experimentelle Cumarinvergiftung 


Eine Gruppe Kaninchen wurde mit Vitamin B,, behandelt (150 y pro kg, intramuskulir), 
bei gleichzeitiger Verabreichung einer Substanz aus der Cumarinreihe (Tromexan per os, 300 
mg pro kg taglich in einer Dosis); cine zweite Gruppe wurde zur Kontrolle nur mit Tromexan 
in der angegebenen Menge behandelt. 

Bei den Kontrolltieren, die spontan am 5.-6. Tag gestorben sind, wurde bei der histologi- 
schen Untersuchung der Leber eine deutliche fettige Infiltration und Nekrose, besonders in der 
Mitte der Lobuli, Piniestell: bei denjenigen Kaninchen, welche gleichzeitig mit Vitamin B,, 
und Tromexan behandelt und am 6. Tag getétet wurden, sind die Leberschaden geringfiigig, 
von diffuser und wenig destruktiver Art. 


Vitamina K ed iperprotrombinemia spontanea 
SCARDIGLI, G. e GUIDI, G. 


Gli AA., prendendo lo spunto da loro precedenti ricerche illustranti la diatesi trombofilica 
e in particolare la iperprotrombinemia spontanea, hanno voluto esaminare la tolleranza e la 
risposta alla vitamina K di un certo numero di soggetti affetti dalla diatesi stessa. Essi hanno 
notato che, al contrario di quanto avviene in soggetti normali, |’elevazione dell’attivita protrom- 
binica sotto carico intramuscolare di 50 mg di vitamina K ¢ minimo o addirittura assente nella 
totalita dei casi; inoltre i valori massimi vengono raggiunti non, come di solito, alla 4° od 8* 
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ora, ma solo alla 24*; in molti casi tale massimo si mantiene pit a lungo del normale, in altri 
l’attivita protrombinica cade abbastanza rapidamente ai valori di partenza o lievemente pit in 
basso. 

Effettuata una controprova somministrando agli stessi soggetti un farmaco anticoagulante 
(Tromexan) si notava una minore sensibilita e quindi una minore discesa dei valori protrombi- 
nemici che nei soggetti normali: l’attivita protrombinica, inoltre, saliva rapidamente al di sopra 
delle cifre di partenza. 

Gli AA. concludono formulando l’ipotesi che intervengano, in tali soggetti, ignoti fattori 
di autoregolazione simili a quelli che in questi stessi pazienti (dismetabolici in tutti i sensi, ¢ 
spesso iperglicemici), modificano la risposta al carico glicemico e al carico insulinico. Ne consegue, 
agli effetti pratici, la necessita di una attenta sorveglianza della terapia anticoagulante, al fine di 
evitare la somministrazione di dosi troppo deboli e quindi insufficienti agli usi terapeutici. 


(Istituto di Clinica Medica Generale dell’ Universita di Firenze) 


Vitamine K et hyperprothrombinémie spontanée 


Les Auteurs, en partant de leurs recherches précédentes illustrant la diathése thrombo- 
géne et, notamment, Feveicqueshenasbiedaede spontanée, ont voulu examiner la tolérance 
et la réponse 4 la vitamine K chez un certain nombre de sujet atteints de cette diathése. Ils ont 
pu constater qu’a l’inverse de ce qui se produit chez des sujets normaux, |’élévation de l’activité 
prothrombinique aprés dose de charge intramusculaire de 50 mg de vitamine K, est minime 
ou méme complétement absente dans la totalité des cas; de plus, les valeurs maximum sont attein- 
tes non pas 4 la 4éme ou 4 la 8me heure comme Thabitude mais seulement 4 la 24éme heure: 
dans nombre de cas, ce maximum persiste plus longuement que de coutume, alors que dans d’au- 
tres cas l’activité prothrombinique regagne assez rapidement les valeurs de départ ou tombe 
méme légérement au-dessous. 

Une contre-€preuve effectuée en administrant aux mémes sujets une substance anticoagu- 
lante (Tromexan), a permis de constater que la sensibilité et, par conséquent, la diminution des 
valeurs prothrombinémiques étaient moins marquées que Sol les sujets normaux: l’activité 
prothrombinique, d’autre part, s’élevait rapidement au-dessus des chiffres de départ. 

Les Auteurs concluent en formulant I’hypothése que, chez de tels sujets, interviennent 
des facteurs inconnus d’autorégulation analogues 4 ceux qui, chez ces mémes malades (dysméta- 
boliques sous tous les rapports et souvent hyperglycémiques) modifient la réponse 4 la charge 
glycémique et 4 celle insulinique. D’un point de vue pratique, il est donc nécessaire de surveiller 
de trés prés la thérapeutique anticoagulante afin d’éviter l’administration de doses trop faibles et 
par conséquent dépourvues d’efficacité thérapeutique: 


Vitamin K and spontaneous hyperprothrombinemia 


The Authors, following on their previous researches illustrating thrombophilic diathesis, 
have desired to examine the tolerance and reaction to vitamin K in a certain no. of patients 
suffering from this disease. They have noted that, contrary to what occurs in normal subjects, 
the elevation of the prothrombin activity after intramuscular administration of 50mg vitamin K 
is minimal, or quite absent, in all cases. Furthermore, the maximum values are reached not, 
as is usual, at the 4th. and 8th. hour, but only at the 24th. hour: in many cases this maximum 
is maintained over a longer period than normal, in others the prothrombin activity falls rather 
rapidly to the starting value or slightly lower. 
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A contra-test was carried out by administering an anti-coagulant (Tromexan) to the 
same subjects; minor sensibility, and therefore a minor fall in “amen recon values, than in normal 


subjects was observed: the “eran activity also rapid 
The Authors conclude 
regulating factors intervene; these factors are simi 


y rises above the starting level. 
y formulating the rE that, in such subjects, unknown auto- 
ilar to those that modify the reply to glucose 


and insulin dosage in the selfsame patients a dis-metabolic, and often hyperglycemic). 


Because of this, it is necessary to strictly contro 


these patients during anticoagulant therapy, so 


that the administration of too weak doses may be avoided, these leading to an insufficient therapy. 


Vitamin K und spontane hyperprothrombinaimie 


Die Verfasser, ausgehend von ihren friiheren Untersuchungen betreffend die thrombo- 


phile Diathese und besonders die spontane Hyperprothrombinamie, haben in einer 
Zahl von Patienten, die an dieser Diathese litten, die Vertriglichkeit und den Erfolg 


es Vita- 


mins K gepriift. Sie haben festgestellt dass, im Gegensatz zu den Vorgingen bei normalen 
Versuchspersonen, die Prothrombinaktivitat nach intramuskularer Einspritzung von 50 mg 
Vitamin K bei simtlichen Patienten nur geringgradig oder iiberhaupt nicht ansteigt; ausserdem 
werden die Héchstwerte nicht, wie normal, innerhalb 4-8 Stunden, sondern erst nach 24 Stunden 
erreicht; in vielen Fallen halt dieses Maximum linger als normal an, in anderen geht die Pro- 
thrombinaktivitat ziemlich rasch wieder auf die Ausgangswerte zuriick oder fallt leicht darunter. 

Fiihrt man eine Gegenprobe durch, indem man denselben Patienten ein koagulationshem- 
mendes Mittel (Tromexan) verabreicht, so kann man eine geringere Sensibilitat und folglich 
einen schwacheren Abfall der Prothrombinamiewerte feststellen als bei normalen Personen; die 


Prothrombinaktivitat steigt ausserdem wieder rasch iiber die Ausgangswerte an. 


Die Verfasser schliessen mit der Aufstellung der Hypothese, dass bei diesen Patienten unbe- 
kannte autoregulatorische Faktoren, ahnlich denjenigen, die bei diesen selben Patienten (die in jeder 
Hinsicht an Stoffwechselstérungen leiden und haufig hyperglykamisch sind) die Reaktion auf 
eine Glukose- oder Insulin-Einspritzung modifizieren, im a sind. In praktischer Hinsicht 


ergibt sich die Notwendigkeit, die Therapie mit Antikoagu 


antien streng zu iiberwachen, um 


die Verabreichung zu schwacher Dosen, die in therapeutischer Hinsicht unwirksam sind, zu 


vermeiden. 


10° Tema - Cuore e vitamine 


SOTGIU, Giulio 


Relazione generale 


Sono state esposte e criticate le odierne acquisizioni sul tema dei rapporti tra vitamine ¢ 


cuore. 


Viene prima considerata |’influenza delle alterazioni del ricambio vitaminico sulla funzio- 
nalita cardiaca, e studiato il meccanismo di tale influenza, che si esplica quasi sempre attraverso 


azioni enzimatiche. 


Viene confermata la preminente influenza della vitamina B, e delle vitamine del gruppo B 
in genere. Nella patologia umana spontanea, peraltro, anche l’incidenza delle avitaminosi di 
questo gruppo risulta essere molto modesta come eziologia primitiva. Invece una componente 
ipovitaminotica subclinica esiste spesso, non sprovvista di importanza, nell’insorgenza e nella 


evoluzione dell’insufficienza cardiaca. 
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Dal punto di vista delle ipervitaminosi si pud dire che essa praticamente non ha rilievo 
sulla funzione cardiaca nelle consuete forme di trattamento, se non nella ipervitaminosi D, in 
cui vi é pure la possibilita di danni cardiaci non trascurabili. 

Quanto alla importanza della vitamina E non é possibile a tutt’oggi fissarne in modo pre- 
ciso l’importanza ed i limiti. Sembra peraltro che essa sia stata alquanto esagerata da taluni 
recenti AA. e che, almeno nella pratica clinica, il suo valore sia modesto. 

Vi sono poi rapporti indiretti, quali quelli che possono derivare da una tendenza all’iper- 
tiroidismo per carenza A, da un iposurrenalismo pellagroso e simili. 

Quanto all’altro aspetto del problema, cioé influenza delle alterazioni cardiache sul ricambio 
vitaminico, essa ¢ notevole, ma solo nel caso dello scompenso di cuore cronico, nel quale attra- 
verso vari meccanismi (deficiente ossidazione, alterazioni epatiche, turbe dell’assorbimento inte- 
stinale, anoressia, turbe del ricambio periferico, ecc.) tale ricambio viene ad essere compromesso, 
talvolta con effetti a tipo di circolo vizioso. 

In definitiva, l'importanza delle turbe vitaminiche in rapporto alle cardiopatie non é di 
quelle che possano dirsi di primo piano; tuttavia é necessario che questi rapporti, spesso oscuri 
e sottili, siano conosciuti, perché non di rado essi assumono importanza sia nella clinica delle 
cardiopatie sia in quelle delle a- o disvitaminosi. 

Dalle stesse nozioni derivano direttamente le conseguenze terapeutiche, in quanto si con- 
cretano nella correzione dei veri momenti carenziali. Ma esistono anche applicazioni terapeutiche 
di ordine genericamente farmacologico. 


(Clinica Medica dell’ Universita di Bologna) 


10™° Théme - Le coeur et les vitamines 


Rapport général 


Les notions acquises 4 ce jour sur le théme des rapports entre vitamines et coeur ont été 
exposées et critiquées. 

On considére d’abord linfluence des altérations du métabolisme vitaminique sur la fonc- 
tion cardiaque, et l’on étudie le mécanisme de cette influence, qui se manifeste presque toujours 4 
travers des actions enzymatiques. 

L’influence préeminente de la vitamine B, et des vitamines du groupe B en général est 
confirmée. Cependant dans la pathologie humaine |’incidence méme des avitaminoses de ce groupe 
résulte bien modeste comme étiologie primitive. Au contraire une fraction hypovitaminotique 
latente a souvent de l’importance dans l’apparition et dans l’évolution de cardiaque. 

Du point de vue de l’hypervitaminose on peut dire qu'elle n’a en pratique aucun relief 
sur la fonction cardiaque dans les formes habituelles de traitement, si ce n’est dans I"hypervitami- 
nose D, dans laquelle on peut aussi rencontrer la possibilité de dommages cardiaques que l'on 
ne doit pas négliger. 

Il n’est pas encore possible, de nos jours, fixer d’une maniére précise la valeur de la vita- 
mine E. Il semble toutefois que certains récents Auteurs en aient exagéré l’importance et que, 
du moins dans la pratique, sa valeur soit modeste. 

Il y a aussi des rapports indirects, tels que ceux qui peuvent dériver d’une tendance a I’hyper- 
thyroidisme par carence A, d’un hyposurrénalisme pellagreux, etc. 

Quant a l’autre aspect du probléme, c’est-a-dire l’influence des altérations cardiaques sur 
le métabolisme vitaminique, elle n’est remarquable que dans le cas de la men sane cardia- 
que chronique, dans laquelle elle s’établit 4 travers des mécanismes variés (insuffisante oxydation, 
altérations hépatiques, troubles de l’absorption intestinale, anorexie, troubles du métabolisme péri- 
phérique, etc.). 
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L’importance des troubles vitaminiques par rapport aux cardiopathies ne peut étre consi- 
dérée des plus remarquables; toutefois il est nécessaire que ces rapports, obscurs et subtils, soient 
connus, parce que assez souvent ils prennent un relief remarquable soit dans le traitement des 
cardiopathies soit dans celui des a- ou dysvitaminoses. 

Les conséquences thérapeutiques dérivent directement de ces notions, puisqu’elles se con- 
crétisent dans la correction des differents moments de carence. 

Mais il existe aussi des applications thérapeutiques d’ordre génériquement pharmacologi- 
ques, qui intéressent les vitamines simples ou enzymatiques. 


10 Subject - Heart and vitamins 
Gene 


The present knowledge of the relations between vitamins and the heart has been reviewed. 
First, has been studied the influence of the vitamins metabolism changes on the heart 


‘ functions and the mechanism of this influence, which acts mainly through enzymes actions. 


The main influence of vitamin B, and, on the whole, of the vitamins of group B is con- 
firmed. In human pathology also the frequency of vitamin B group deficiency appears to be 
very low as a primary aetiology. A degree of hypovitaminosis, on the contrary, without sub- 
clinical evidence often exists at the onset and during the development of heart failure, which has 
a definite importance. 

Hypervitaminosis has no practical importance on the function of the heart in usual practice, 
except for vitamin D hypervitaminosis, which may produce serious damage to the heart. 

We still have not enough evidence to-day, about the importance of vitamin E and 
its action. But its importance appears to have been exagerated by some Authors and its value 
in practical medicine to be modest. 

There are indirect correlations as, for instance, those ensuing from hyperthyroidism follow- 
ing vitamin A deficiency, nicotinic acid deficiency and so on. 

As for the other side of the problem, i.e. the influence of heart failure on vitamine meta- 
bolism, its importance is remarkable only in cases of chronic heart failure in which, through 
different mechanisms (lack of oxidation, liver changes, intestinal absorption changes, anorexia, 
peripheric metabolism disturbances), this metabolism is altered, sometime through a vicious circle. 

To sum up, the importance of vitamin alterations in heart diseases is not outstanding, 
but it is necessary to draw the attention to these correlations, often unknown and subtle, sometimes 
assuming importance in the treatment of heart diseases and in vitamin deficiency or changes. 

From the knowledge itself we can derive the therapeutic measures, thus rectifying eventual 
deficiencies. There are also treatments on a pharmacological basis, not vitaminic only, concerning 
either pure vitamins or enzymatic vitamins. 


10. Thema - Herz und Vitamine 
Allgemeine 


Die heutigen Erwerbe betreffs der Verhiltnisse des Herzens mit den Vitaminen wurden 
erklart und kritisiert. 

Vorher wird die Einwirkung der Veranderungen des Vitaminenaustausches auf die Funk- 
tion des Herzens betrachtet, und der Mechanismus dieser Einwirkung, welche sich immer durch 
enzimatische Wirkungen erklart, studiert. 
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Die vorziigliche Einwirkung des Vitamins B, und iiberhaupt der Vitamine von der 
Gruppe B wird bestatigt. 

In der freiwilligen Menschenpathologie ergibt sich auch die Frequenz der Avitaminosen 
dieser Gruppe nur sehr missig als urspriingliche Atiologie. 

Man oe im Gegenteil oft einen subklinischen hypovitaminischen Bestandteil treffen, 
welcher auch in der Empérung und in der Entwicklung der Herzunzulinglichkeit bedeutend ist, 

Was die Hypervitaminose betrifft, kann man sagen, dass sie praktisch keine Einwirkung 
auf die Herzfunktion hat, bei den gewéhnlichen Behandlungsformen; ausgenommen die Hy- 
pervitaminose D, bei welcher es auch die Méglichkeit von nicht vernachlassigbaren Herz- 
schadigungen gibt. 

Betrefts der Vitamine E ist es bis heute nicht méglich, ihre Wichtigkeit und ihre Grenzen 
ganz genau festzustellen. 

Doch gegen die Meinung einiger Verfasser, scheint ihr Wert, mindestens in der klinischen 
Praxis, sehr massig zu sein. 

Es ergeben sich ausserdem indirekte Verhiltnisse, welche von einer Tendenz zu einer 
Uberfunktion des Schildknorpels wegen Mangel an Vitamine A, von einer pellagrésen Hypo- 
funktion der Nebennieren und von gleichen herstammen kénnen. 

Was die Einwirkung der Herzverinderungen auf den Vitamineaustausch betrifft, ist 
sie bemerkenswert aber nur im Fall der Unausgleichung des chronischen Herzens, in dem dieser 
Austausch durch verschiedene Mechanismen (mangelnde Oxidation, Leberverinderungen, 
Stérungen des Darmeinsaugens, Anorexic, Stérungen des peripherischen Austausches) manch- 
mal mit der Erwirkung eines fehlerhaften Blutkreislaufs Peschadigt wird. 

Schliesslich kann man:nicht sagen, dass die Wichtigkeit der Vitaminestérungen in Be- 
ziehung zu den Herzkrankheiten sehr bemerkenswert ist, doch ist es nétig, dass diese Verhilt- 
nisse, Te oft unklar und unbestimmt sind, bekannt werden, denh sie iibernehmen nicht selten 
Wichtigkeit in der Klinik der Herzkrankheiten und in der Klinik der A- oder Dysvitaminosen. 

Von den Kentnissen selbst kommen direkt die therapeutischen Folgerungen, denn sie 
verwirklichen sich in der Ausbesserung der verschiedenen Mangel. 

Es gibt auch einige therapeutische nicht spezifische aber allgemeine pharmacologische 
Gebrauche von Heilmitteln, die einfache und phosphorilierte Vitamine enthalten. 


L’elettrocardiogramma nelle sindromi da carenza’ prevalentemente riboflavinica, 
consecutive ad enteropatie diarroiche 
RUSSO, Giuseppe 


In un certo numero di bambini del primo biennio di vita, che presentavano segni pi 
© meno imponenti di carenza riboflavinica, il tracciato elettrocardiografico ha mostrato quasi 
costantemente alterazioni in maniera prevalente a carico della fase finale del complesso ventri- 
colare: appiattimento fino alla scomparsa della onda T, la quale a volte si presenta a cupola, ini- 
ziando direttamente dalla S, con le due branche pianeggianti. In una notevole percentuale di 
casi si é osservato, dopo la T o nella sua branca discendente, un’onda accessoria, bassa, arroton- 
data, con i caratteri della onda U. 

Durante il trattamento aureomicinico che, come dimostrato da Gerbasi e Pecorella, ha 
pronta azione curativa in queste sindromi, l’onda T é aumentata di voltaggio progressivamente, 
a volte addirittura criticamente (dopo 24 ore di trattamento), mentre scompariva l’onda U. 

In alcuni casi, in seguito al trattamento con riboflavina, anziché con aureomicina, si sono 
pure osservate modificazioni dei tracciati nello stesso senso, di pari passo col miglioramento della 
sintomatologia clinica, ma pit: lentamente e meno evidenti. 

(Clinica Pediatrica dell’ Universita di Palermo) 
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L’électrocardiogramme dans les syndromes de carence essentiellement riboflavinique, 
consécutifs 4 des entéropathies diarrhéiques 

Chez un certain nombre d’enfants de moins de deux ans, qui présentaient des signes plus 
ou moins marqués de carence riboflavinique, le tracé électrocardiographique a montré presque 
constamment des altérations intéressant surtout la phase finale du complexe ventriculaire: apla- 
tissement, jusqu’a disparition, de l’onde T, laquelle se présente parfois en coupole, en commengant 
directement de la S, avec les deux branches aplaties. Dans un grand nombre de cas il a été 
observé, aprés la T dans sa branche descendante, une onde accessoire, basse, arrondie, présentant 
les mémes caractéres que l’onde U. 

Pendant le traitement auréomycinique, qui, comme il a été démontré par Gerbasi et 
Pecorella, a une action curative rapide dans ces syndromes, l’onde T augmente progressivement 
de voltage, parfois méme spectaculairement (aprés 24 heures de traitement), tandis que l’onde 
U disparait. 

Dans certains cas, a la suite du traitement utilisant la riboflavine au lieu de l’auréomycine, 
on a également observé des modifications des tracés dans le méme sens, allant de pair avec l’amé- 
lioration de la symptomatologie clinique, mais plus lentes et moins marquées. 


Electrocardiograms in deficiency syndromes, prevailingly riboflavinic, 
following diarrheal enteropathies 

In a certain number of infants in the first two years of life, who show more or less symp- 
toms of riboflavin deficiency, the electrocardiogram tracings almost always show an alteration, 
mostly in the final phase of the ventricular complex; until the flattening or the disappearance of 
the T wave, which sometimes has a domeshaped form, commencing directly after the S wave, 
with a plateau at the apex. It has been observed in a high percentage of cases, that after the T 
wave, or its descending branch, an accessory wave occurs which is low, rounded, and has the 
characteristics of the U wave. 

During aureomycin treatment, which has been shown by Gerbasi and Pecorella to have 
a prompt curative action in this syndrome, the T wave continuously increases in height, sometimes 
critically so (after 24 hours treatment), whilst the U wave disappears. 

In some cases, after treatment with riboflavin, the same kind of modifications occur, 
parallel with improvement in the clinical picture; however these are less evident and slower 
than in the case of aureomycin. 


Das Elektrokardiogramm bei Mangelsyndromen, besonders bei Riboflavinmangel 

nach diarrhoischen Darmleiden 

Bei ciner gewissen Zahl von Kindern in den ersten beiden Lebensjahren, mit mehr oder 
weniger deutlichen Zeichen eines Riboflavinmangels, zeigte das Elektrokardiogramm fast immer 
Verinderungen, wobei in erster Linie die Endphase des Ventrikelkomplexes betroffen war: 
Abflachung bis Verschwinden der T-Zacke, welche manchmal kuppelf6rmig ist und mit zwei 
eben verlaufenden Asten unmittelbar and der S-Zacke beginnt. In einem erheblichen Prozent- 
satz von Fallen wurde nach der T-Zacke oder in ihrem absteigenden Ast eine zusatzliche niedrige, 
runde Zacke beobachtet, welche die Eigenheiten der U-Zacke besitzt. 

Wahrend der Aureomycin-Behandlung, die, wie Gerbasi und Pecorella gezeigt haben, bei 
diesen Syndromen eine rasche Heilung bewirkt, steigt das Potential der T-Zacke standig an, 
manchmal sogar kritisch (nach 24 Stunden Behandlung), wahrend die U-Zacke verschwindet. 

In einigen Fallen, bei denen eine Behandlung mit Riboflavin statt mit Aureomycin durch- 
gefiihrt wurde, zeigten sich ebensolche Veranderungen des Elektrokardiogramms, gleichzeitig 
mit der klinischen Besserung, jedoch langsamer und in geringerem Ausmass. 
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